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Resumo

Os flavonoides, compostos polifenélicos com
atividade antioxidante e, portanto, tém sido foco de
pesquisas terapéuticas por sua capacidade de controlar
radicais livres e reduzir o estresse oxidativo, relacionado
a doengas como aterosclerose e cancer. A hesperidina e
sua aglicona, a hesperetina, presentes em frutas citricas,
sdo exemplos promissores. Neste ambito foram
sintetizados derivados poli-O-n-alquilados da hesperetina
para melhorar sua interacdo/solubilidade em meios
apolares e com potencial superior aos antioxidantes
sintéticos, sendo indicados para serem incorporados em
alimentos funcionais e nutracéuticos.

Introducao

A hesperetina, um flavonoide presente em frutas
do género Citrus, possui propriedades bioativas
amplamente  comprovadas, incluindo  atividades
antioxidantes, anti-inflamatdrias, antimicrobianas e
anticancerigenas.! Como aglicona da hesperidina, é
acessivel e de baixo custo. Suas propriedades
antioxidantes ajudam a controlar a produgéo de espécies
reativas de oxigénio (EROs) e nitrogénio (ERNSs), que
causam estresse oxidativo e estdo associadas a doengas
como aterosclerose, neurodegeneracdo e cancer.2 Dentro
deste contexto, foram sintetizados derivados O-n-
alquilados da hesperetina® nas posigdes 3’ e/ou 5 e/ou 7,
visando a elaboracdo de derivados, mais apolares e de
baixo custo, de origem natural com atividade antioxidante
superior aos sintéticos para serem incorporados em, por
exemplo, alimentos funcionais e nutracéuticos.

Materiais e Métodos

Inicialmente, foi realizada uma revisdo de
literatura na plataforma Periddicos CAPES.
Paralelamente, conduziu-se uma analise bibliométrica
utilizando o software RStudio com o pacote Bibliometrix.
Em seguida, iniciou-se a sintese, com reagentes e
solventes de grau PA fornecidos por Vetec, Sigma-
Aldrich, Reatec e Dindmica. A hesperetina e o brometo de
n-decila forma fornecidos pela Sigma-Aldrich. As rea¢fes
foram monitoradas por cromatografia em camada delgada
(CCD) com placas impregnadas em silica gel (Merck, 60
F2s4, 0,2 mm) utilizando hexano:acetato de etila (AcOEt)
(7:3) como eluente. Na sintese A (110°C), hesperetina (1
eq.) foi dissolvida em DMF, seguida da adicdo com
carbonato de potassio anidro (K,CO3) (4 eq.). A mistura
foi aquecida até 110°C sob agitacdo magnética, seguida
da adicdo de brometo de n-decila (4 eq.). A reacao foi
extraida com éter etilico, e a fase organica foi seca em
sulfato de sodio anidro, filtrada e concentrada em
rotaevaporador. Os produtos foram purificados por
cromatografia em coluna.
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Foram realizadas Sinteses B (60°C) e C (25°C),
seguindo o mesmo procedimento da Sintese A. Nas
Sinteses B e C, foram comparados o efeito da
temperatura na proporcao dos produtos obtidos. Apos a
purificacdo, a analise por CCD revelou dois compostos
mais apolares, denominados P1 e P2, ambos com valores
de Rf maiores do que o da hesperetina. Os compostos
foram caracterizados por espectroscopia de RMN *H (400
MHz) utilizando-se cloroférmio deuterado (CDCI3;) como
solvente. Dados obtidos:

P1: R% = 56,02. RMN 1H (400 MHz, CDCls) & (ppm): 7,79
(d, J = 15,5 Hz, 1H); 7,65 (d, J = 15,5 Hz, 1H); 7,10 (dd, J
= 8,40 e 1,88 Hz, 1H); 7,04 (d, J = 1,92 Hz, 1H); 6,79 (d,
J = 8,36 Hz, 1H); 6,00 (d, J = 2,36 Hz, 1H); 5,86 (d, J =
2,36 Hz, 1H); 4,00 (m, 6H); 3,90 (s, 3H); 1,84 (m, 6H); 1,40
(m, 188H); 0,87 (m, 10H).

P2: R% = 43,37. RMN *H (400 MHz, CDCI3) d (ppm): 7,89
(d, J = 15,5 Hz, 1H); 7,71 (d, J = 15,5 Hz, 1H); 7,22 (d, J
=2,04 Hz, 1H); 8 7,11 (dd, J = 8,40, 2,04 Hz, 1H), 6,87 (d,
J = 8,32 Hz, 1H); 6,09 (d, J = 2,32 Hz, 1H); 5,95 (d, J =
2,32 Hz, 1H); 4,02 (t, J = 6,40 Hz, 2H); 3,97 (t, J = 6,40
Hz, 2H); & 3,93 (s, 3H); & 1,91 (quint, J = 7,20 Hz, 2H),
1,77 (quint, J = 8,00 Hz, 2H); 1,43 (m, 38H); 0,88 (m, 7H).

Resultados e Discussao

Os espectros de RMN de *H forneceram
informacg@es detalhadas das estruturas dos compostos P1
e P2, confirmando a modificagdo esperada e as posi¢cdes
especificas que foram alquiladas. O método utilizado
mostrou-se eficiente e acessivel, e o efeito da
temperatura ndo afetou a velocidade da reacdo e/ou a
propor¢cdo dos produtos P1 e P2, portanto, o uso da
temperatura ambiente mostrou-se promissor.

Conclusao ou Conclusodes

Em pesquisa continuada, os derivados poli-O-n-
alquilados P1 e P2 serdo avaliados em sua atividade
antioxidante e em seus potenciais usos em alimentos
funcionais visando contribuir na promocao da saude e
prevencao de doengas.
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