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Introducéo

As plantas medicinais tém sido utilizadas por milénios em todo o mundo para a
prevencdo e tratamento de diversas doencgas, sendo uma rica fonte de metabolitos com potencial
terapéutico (ZIMILA, et al., 2020; ROSSI, et al., 2021).

O Brasil, com sua vasta biodiversidade, ¢ um dos paises mais ricos em espécies de
plantas medicinais. A vegetacdo brasileira, que abrange biomas como Cerrado e Caatinga,
oferece um potencial imenso para a extracdo de substancias bioativas, utilizadas no tratamento
de diversas enfermidades e na fabricacdo de medicamentos e cosméticos (FERNANDES;
SCAPIN, 2020; SA-FILHO, et al., 2021)

As plantas formam um rico arsenal de produtos quimicos, organicos e inorganicos, com
diferentes potenciais para exploracdo pelo homem (PEDROSO; ANDRADE; PIRES, 2021).
Em suas estruturas, encontram-se elementos bioativos, como alcaloides, flavonoides,
terpenoides, glicosideos e saponinas, entre outros (MIRANDA, et al., 2019).

A extracdo dessas substancias é essencial ndo apenas para a obtencdo de antioxidantes
naturais, mas também para diversas outras aplicacdes terapéuticas e industriais.
Tradicionalmente, esses componentes, como os fendlicos, sdo extraidos por métodos
convencionais de extracdo soélido-liquido utilizando solventes organicos. No entanto, 0s
solventes orgénicos apresentam varias desvantagens, como toxicidade, alta volatilidade,
inflamabilidade e a necessidade de grandes volumes, o que tem motivado a busca por
alternativas mais seguras e sustentaveis, em consonancia com os principios da Quimica Verde
(AYRES, et al., 2024; CABRERA, et al., 2024).

Dentro desse contexto, os Solventes Eutéticos Naturais Profundos (NADES) surgem
como uma alternativa inovadora. Os NADES séo formados pela combinagdo de compostos
naturais, como agucares, ureia ou derivados de colina, aminoacidos, &cidos orgéanicos,
resultando em uma mistura com ponto de fusdo inferior ao dos compostos originais
(CABRERA, et al., 2024; SANTANA, et al., 2021). Essa caracteristica, juntamente com outras
vantagens, como baixa volatilidade, biodegradabilidade, estabilidade térmica, nédo
inflamabilidade, baixa toxicidade, viscosidade ajustavel e facilidade de preparo, torna os
NADES ideais para a extragdo de bioativos, alinhando-se perfeitamente aos principios da
Quimica Verde (AYRES, et al., 2024; GRISALES-MEJIA, et al., 2024).

Dessa forma, essas propriedades fazem dos NADES uma opc¢éo atraente para substituir
0s solventes organicos convencionais na extracdo de compostos bioativos de fontes naturais,
promovendo processos mais sustentaveis e eficientes na inddstria de produtos farmacéuticos e
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biotecnoldgicos, contribuindo assim ndo s para a preservagdo do meio ambiente, mas também
para o uso sustentavel dos recursos vegetais do pais.

O presente trabalho tem como objetivo preparar os extratos das folhas da espécie
botanica Caryocar brasiliense bem como estudar novas formas de extracdo com solventes
naturais eutéticos profundos (NADES) e realizar a avaliacdo da atividade fotoprotetora dos
extratos obtidos.

Material e Métodos

Na preparacao dos NADES, foram utilizados os materiais e instrumentos: béquer, bastéo
de vidro, algoddo, micropipetador, ponteiras, eppendorfs, Erlenmeyer, peixinho, pipeta de
vidro, termdmetro, agitador magnético, tubo Falcon, balanca analitica, espectrofotometro UV-
VIS ultrassom, centrifuga refrigerada, Vortex, triturador e refrigerador.

Foram utilizadas as folhas secas e trituradas (material vegetal) da espécie C. brasiliense
e 0s reagentes usados nas preparagdes dos NADES e nas extracdes foram: acetato de amonio,
acetato de sddio, cloreto de colina, acido oxalico, &cido tartarico, etilenoglicol, glicerina, acido
etilico e agua destilada.

Coleta das folhas do C. brasiliense e preparacdo dos NADES

O material botanico de C. brasiliense foi coletado, depositado na exsicata do Herbario
Jataiense. Em seguida foram secas, trituradas e armazenadas em ambiente refrigerado. Foram
preparados 10 NADES, cada um composto por um doador (HBD) e um aceptor de ligacdo de
hidrogénio (HBA), conforme a Tabela 1.

Tabela 1. Combinagdes de HBD e HBA para as preparagdes dos NADES.

NADES HBD HBA Proporc¢oes
1 Etilenoglicol 1:1
2 Acido tartarico Acetato de 31
3 Acido oxalico amonio 31
4 Etilenoglicol 3:1
5 Acido tartarico  Acetato de sédio 31
6 Acido oxalico 31
7 Acido tartarico 31
8 Acido oxalico = Cloreto de Colina 31
9 Acido oxalico 1:1
10 Glicerina 1:1 (20 % de &gua)

Os NADES foram preparados misturando-se dois componentes e agquecendo-0S no
ultrassom a 60°C por 20 minutos, até obter uma solucdo homogénea. Armazenaram-se em
Tubos Falcon envoltos em papel aluminio e foram guardados em refrigerador sem iluminacé&o.
O procedimento foi realizado em triplicata para cada NADES.

Extracdo dos metabolitos secundarios das folhas de C. brasiliense

Foram pesados 200 mg de material vegetal e colocados em um tubo Falcon com 3,2 mL
do NADES 10 e 0,8 mL de agua destilada. O tubo Falcon foi agitado no Vortex por 1 minuto e
levado ao ultrassom por 90 minutos a 40°C. Para comparacao, foi realizada a extracdo usando
80% de alcool etilico/agua, seguindo a metodologia descrita anteriormente. Apds os 90
minutos, os tubos foram centrifugados por 40 minutos a 6000 rpm. Por fim, os extratos foram
filtrados e armazenados em eppendorfs, em local refrigerado.

Analise Fotoprotetora
Os testes de fotoprotecdo in vitro seguiram a metodologia de Mansur et al. (1986),
usando espectrofotometro na faixa de 290-320 nm. Preparou-se uma solugdo de 1 mg/mL a
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partir do extrato (50 mg/mL de material vegetal seco) e avaliou-se amostras nas concentragdes
de 100 e 50 pg/mL. Como branco, utilizou-se 0 solvente extrator NADES 10 e etanol. A analise
foi feita em triplicata, e o FPS foi calculado conforme a Equacéo 1.

FPS = FC x X338 EE(A) x I(A) x Abs(A) (Equagﬁo 1)

Onde: EE (A) — espectro de efeito eritemal; I (A) — espectro de intensidade solar; Abs (L) —
absorbancia do produto protetor solar; FC — fator de corre¢do (=10) (MANSUR et al., 1986).
Os valores de EE x | sdo constantes e sdo apresentados na Tabela 2.

Tabela 2. Fungdo de produto normalizado utilizada no calculo de FPS (SAYRE et al., 1979).

Comprimente de onda (Anm} EE x I (normalizado)

290 0,0150
295 0,0817
300 0,2874
305 0,3278
310 0,1864
315 0,0839
320 0,0180

Total 1

EE - espectro de efeito eritematoso; [ - espectro de
intensidade solar

Resultados e Discussao

Foram testados 10 diferentes NADES e entre essas formulagdes, apenas uma resultou
em uma mistura eutética estavel. Com esse NADES bem-sucedido, foi realizada a extracédo
utilizando o material vegetal C. brasiliense, e a andlise fotoprotetora foi conduzida
exclusivamente com esse NADES.

Preparacdo dos NADES

Os NADES vem se destacando por ser um novo tipo de solvente verde, mais sustentavel
qgue os solventes organicos convencionais. As principais utilizacbes dos NADES como
solventes extratores derivam de sua alta seletividade, permitindo a extracdo de compostos
polares e apolares, fazendo dos NADES uma opc¢éo superior a outros solventes convencionais
(MANUELA, et al., 2020).

Na sintese dos NADES, ndo ha necessidade de solventes extras ou producdo de
subprodutos, o que resulta em um material altamente biodegradavel (SANTANA, et al., 2021).
Ademais, os NADES apresentam vantagens como preparo simples, estabiliza¢do de solutos,
baixa toxicidade, sustentabilidade, além de permitir ajustes na viscosidade e densidade.
(SRIVASTAVA, et al., 2021).

Foram combinados em diferentes propor¢des um HBD e HBA para a preparagéo de 10
tipos de NADES. Dentre as formulagOes, 9 deles ndo funcionaram, enquanto apenas um
funcionou como uma mistura eutética (Tabela 3).

Tabela 3. Resultados obtidos das formula¢des dos NADES.

NADES Mistura Eutética Caracteristicas Resultados
1 Sim Presenca de amonia Descartado
2,3,45,6,7,8 Nao N&o houve interagdo Nao funcionaram

entre 0s componentes
9 Sim Nao estavel Nao funcionou
10 Sim Estavel Funcionou
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Conforme apresentado na Tabela 4, entre as 10 formulagdes, apenas uma atingiu o
resultado desejado, destacando-se como um solvente estético profundo natural, formando uma
mistura eutética estdvel em temperatura ambiente.

Solventes Eutéticos Profundos Naturais (NADES) sdo constituidos por combinacGes de
sais e/ou substancias que se tornam liquidos mesmo a baixas temperaturas e com pontos de
fusdo reduzidos (CHOI et al., 2011). Esses solventes sdo caracterizados por terem um ponto de
fusdo inferior ao dos componentes individuais que os formam, configurando-se como uma
mistura eutética. Assim, a mistura passa do estado solido para o liquido a temperatura ambiente
(NYSTEDT, GRGNLIEN, TONNESE, 2021).

A ndo formacdo de um NADES pode ser atribuida a varios fatores, como proporcoes
dos componentes, a estabilidade, o ponto de fusdo e a viscosidade. A quantidade de agua usada
¢ importante, pois seu excesso pode interferir nas interacGes entre moléculas e alterar a
estabilidade da mistura (CHOI, VERPOORTE, 2019). NADES com baixa viscosidade
aumentam a difusividade das moléculas, melhorando a eficiéncia do processo de extracdo
(SANTANA et al., 2021).

A viscosidade também desempenha um papel significativo na eficiéncia da extracao
com solventes eutéticos profundos naturais. NADES com alta viscosidade podem dificultar a
transferéncia de solventes e de massa durante a extracdo (USMANI et al., 2023). Por outro
lado, NADES com baixa viscosidade aumentam a difusividade das moléculas, permitindo um
movimento mais livre e, consequentemente, melhorando a eficiéncia do processo de extracéo
(SANTANA et al., 2021).

Extracdo dos metabdlitos secundarios das folhas de C. brasiliense

O NADES 10, que apresentou uma mistura eutética, foi selecionado para a extracéo de
metabdlitos secundarios da espécie C. brasiliense. A extragdo com 80% etanol/agua também
foi realizada como comparativa. Ambas extracGes foram feitas em triplicata, utilizado as massas
de material vegetal (Tabela 4).

Os extratos foram preparados a partir dessas massas, com concentra¢do de 50 mg de
material vegetal por mL. O volume médio obtido foi de cerca de 2,0 mL e os extratos foram
armazenados em ambiente refrigerado.

Tabela 4. Massas das folhas do C. brasiliense utilizadas para extracdo dos metabdlitos
secundarios utilizando NADES 10 e solvente extrator etanol.

Folhas C. brasiliense - Material vegetal (g)

Solventes Amostra 1 Amostra 2 Amostra 3
NADES 10 0,20 0,20 0,20
80% etanol em agua 0,20 0,20 0,20

Analise Fotoprotetora

As amostras foram analisadas nas concentragdes de 100 e 50 pg/mL, conforme
apresentado na Tabela 5. Durante a varredura, foram obtidos os valores de absorbancia das
amostras para essas concentracfes em comprimentos de onda que variam de 290 a 320 nm.
Posteriormente, os fatores de protecdo solar (FPS) foram calculados para cada amostra
analisada, utilizando a Equagéo 1. Os resultados estéo detalhados na Tabela 5.
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Tabela 5. Dados dos fatores de protecao solar (FPS) para a amostra do C. brasiliense.

Fator de Protecdo Solar (FPS)

Concen-

tracoes Desvi Desvi

(ng/mL) NADES Média Paej‘r’é% 80% etanolem = Média - oViO
agua

Padréao

100 753 781 808 781+ 0224 558 691 650 633+ 0,556

50 461 441 462 451+ 0,097 337 397 373 369+ 0,247

Os efeitos nocivos da radiacdo solar, predominantemente nas regides UVB e UVA,
incluem queimaduras solares e envelhecimento precoce da pele, além de serem implicados no
cancer de pele. O uso de protetores solares é essencial para reduzir esses riscos (DUTRA, et al.,
2004).

De acordo com os dados apresentados na Tabela 5, os valores de FPS variaram entre 4
e 8. Com base na RESOLUCAO - RDC N° 30, de 1° de junho de 2012, que regulamenta
protetores solares em cosméticos, o fator minimo de protecdo solar estabelecido € 6. A Tabela
6 indica que as extragdes utilizando NADES apresentaram valores dentro do intervalo aceitavel
de 7,0 — 8,5 para a concentra¢ao de 100 ug/mL, demonstrando uma eficiéncia adequada do
solvente verde. Em contraste, as extracfes realizadas com 80% etanol/agua resultaram em
valores abaixo do recomendado, variando entre 5,0 — 7,0, o que sugere uma menor eficacia
deste sistema de solvente na extracdo dos compostos de interesse. Para as concentragdes de 50
pg/mL, os NADES também obtiveram valores de FPS maiores que o etanol.

Um estudo conduzido por Srivastava et al., (2024) desenvolveu dois tipos de NADES:
(A) formulado a partir de acido acético e acido n-decanoico na propor¢do de 1:2; e (B) &cido
acetico e timol na proporcéo de 1:3. Os resultados revelaram que esses NADES foram mais
eficientes do que o etanol na extracdo de fitoquimicos especificos das folhas de Aegle
marmelos.

Conforme a rotulagem estabelecida na resolu¢do mencionada, valores de FPS entre 6,0
e 14,9 indicam uma protecdo baixa, sendo recomendados para pele pouco sensivel a
qgueimaduras solares. Comparando esses valores com dados da literatura, observamos que estao
relativamente préximos. Por exemplo, um estudo realizado por Santos et al., (2021) sobre a
atividade fotoprotetora do extrato aquoso de Tamarindus indica L. encontrou valores de FPS
de 6,19 e 12,77 para concentragdes de 50 e 500 nug/mL, respectivamente.

Embora os valores de FPS obtidos para as concentracfes analisadas sejam baixos, 0s
resultados sugerem a presenca de substancias bioativas na espécie C. brasiliense, indicando que
esta planta possui propriedades fotoprotetoras.

A espécie C. brasiliense vem sendo estudada e reconhecida por seu elevado potencial
antioxidante. Em um estudo recente, foi realizada uma caracterizacdo dos metabolitos
secundarios presentes no extrato foliar desta planta, onde foram identificados 25 compostos,
incluindo taninos, triterpenos, saponinas, lipidios e flavonoides. Esses compostos estdo
fortemente associados a atividade antioxidante, sendo que 11 deles foram identificados como
flavonoides. Os compostos fenolicos, especialmente os flavonoides, sdo notoriamente
conhecidos por suas potentes propriedades antioxidantes, atribuidas a sua capacidade de
neutralizar radicais livres (TEIXEIRA, et al., 2022).

Novos estudos apontam que 0s extratos de espécies vegetais sdo comumente utilizados
como adjuvantes farmacéuticos, pois contribuem como componente auxiliares, que podem



™ 63° Congresso Brasileiro de Quimica
X < BQ 05 a 08 de novembro de 2024
— Salvador - BA

atuar tanto no aumento da fotoprotecdo quanto na acdo antioxidante, atuando diretamente no
desenvolvimento de um cosmeético.

Conclusdes

O uso de um Solvente Eutético Profundo Natural (NADES) demonstra um potencial
significativo na extracdo de metabolitos secundarios das folhas de C. brasiliense, apontando ser
mais eficiente que a extracdo convencional. Isso evidencia a importancia de utilizar solventes
verdes na extracdo de compostos bioativos, alinhando-se as praticas de quimica verde. Embora
os valores de Fator de Protecdo Solar (FPS) obtidos sejam entre 4 a 8, os resultados indicam a
presenca de substancias bioativas com propriedades fotoprotetoras em C. brasiliense, sugerindo
0 potencial dessa planta para aplicacGes futuras em produtos de protecdo solar e antioxidante.
Portanto, o uso de NADES representa uma abordagem sustentavel na obtencdo de compostos
bioativos a partir de espécies vegetais.
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