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Resumo: O acetato de eugenila € produto natural pertencente a classe dos fenilpropanoides, encontrado em
diversos Gleos esséncias, que apresenta atividades bioldgicas diversas, sendo elas: anticancerigena, acaricida,
antioxidante e no setor industrial € utilizado como aromatizante. Pode ser obtido através de seu precursor, 0
eugenol, que é um produto natural extraido da arvore do cravo da india que ao ser submetido a reacdo de
acetiliacdo leva ao acetato de eugenila. No presente trabalho foi avaliado dois métodos de obtencdo do
acetato de eugenila, sendo 0 método A (convencional, sob agitacdo) enquanto que o método B (utilizando o
equipamento de ultrassom), em ambos os métodos foram empregados o anidrido acético como agente
acetilante em meio basico. O acetato de eugenila foi obtido pelo método B em um curto tempo reacional
guando comparado ao método A e foi caracterizado pelas técnicas espectroscopia de ressonancia magnética
nuclear de hidrogénio e carbono 13 comprovando a formacao do acetato de eugenila uma vez gque 0s sinais
presentes nos espectros estdo de acordo com dados da literatura.

Palavras-chave: 6leos essenciais, Eugenol, Reagdo de acetilacéo.

Introducéo

Os o6leos essenciais sdo fontes de matéria-prima sustentavel para o preparo de produtos com
maior valor agregado, além do mais, 0s mesmos apresentam uma variedade de atividades
bioldgicas. O 6leo essencial do cravo extraido dos botBes desta arvore (Eugenia caryophyllata)
apresentam em sua composi¢cdo trés constituintes majoritarios que sdo eles: eugenol (83,6%),
acetato de eugenila (11,6%) e cariofileno (4,2%) (COSTA et al., 2011). O acetato de eugenila
(acetato de 4-alil-2-metoxifenil) é produto natural pertencente a classe dos fenilpropandides
(AFFONSO et al., 2014) que ocorre naturalmente em quantidades pequenas em alguns 6leos
esséncias de louro (Laurus nobilis), cravo-da india (Eugenia caryophyllata), cassia (Cassia fistula)
e canela (Cinnamomum zeylanicum) (BURDOCK, 2010).
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Eugenol Acetato de eugenila

Figura 1:Estrutura quimica do eugenol e do acetato de eugenila.

A literatura relata a diversas atividades bioldgicas para o0 acetato de eugenila sendo estas,
anticancerigena contras células da de prostata e cancer escamoso oral (CARRASCO et al., 2008),
acaricida contra os acaros da sarna humana (PASAY et al., 2010) , antioxidante (VANIN et al.
2014), apresenta também elevado potencial toxicolégico (LCso= 0,1178 pg.mL™) quando
comparado com o seu precursor, o eugenol (CANSIAN et al., 2014). Outra aplicacdo memoréavel
do acetato de eugenila é no setor industrial alimenticio atuando como aromatizante. (TOPAL et al.,
2017) De acordo com o Joint Expert Committee on Food Additives-JECFA (Comité Misto de
Peritos em Aditivos Alimentares) o acetato de eugenila é considerado seguro e teve seu uso
autorizado em alimentos pela European Food Safety Authority-EFSA (Autoridade Europeia para a
Seguranca dos Alimentos) e atualmente estd listado na base de dados de aromatizantes das
substancias da Unido Europeia ( LERIN et al., 2015).

Na comunidade académica/cientifica o acetato de eugenila vem sendo bastante citado, além
do mais 0 mesmo apresenta um namero consideravel de publicacdes nos ultimos anos como pode
ser observado na figura 2 que mostra os graficos referentes aos itens publicados e o numero de
citagdes publicadas por ano na plataforma de busca de periddicos “Web of Science” utilizando o
palavra-chave “Eugenyl acetate”(WEB OF SCIENCE, 2018).
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Figure 2: Gréficos referentes aos itens publicados por ano e o numero de citagdes publicadas por ano, obtidos na
plataforma de busca de periédicos “Web of Science” utilizando a palavra-chave “Eugenyl acetate”.

De origem natural o acetato de eugenila também pode ser obtido de forma sintética. Um dos
métodos mais comum e mais utilizado na obtencdo de ésteres seja em nivel industrial ou
laboratorial é através da esterificacdo de Fischer, a qual se refere ao aquecimento de um &cido
carboxilico e um &lcool na presenca de catalisador &cido (McMURRY, 2011). Um dos reagentes
mais utilizados para este fim é o anidrido acético, que devido a este reagente a reacdo recebe o
nome de acetilacdo, a qual se fundamenta na protecdo da hidroxila fenolica por meio do anidrido
acético na presenca de catalisadores acidos ou basicos (Figura 3) (BURDOCK, 2010). Além disso,
a literatura também retrata a obtencdo do acetato de eugenila por meio enzimaético.

|

/ o
0 = )OJ\ Q  catalisador :©/\/ + )J\
+
O e} OH

HO
/go

Figura 3: Reacdo de acetilacdo do eugenol

Considerando as diversas propriedades bioldgicas que o acetato de eugenila apresenta e que
a reacdo de acetilacdo € uma das metodologias mais requisitadas para este fim, o presente trabalho
se objetivou em realizar um estudo comparativo entre os métodos convencional (sob agitacdo) e

utilizando o equipamento de ultrassom na reacao de acetilacdo do eugenol.

Metodologia
Equipamentos e anélise dos dados

As analises de ressonancia magnética nuclear (RMN) foram realizadas em um espectrdmetro
VARIAN® modelo Unity Plus-300 utilizando como solvente o cloroférmio deuterado (CDClI3).
Este espectrometro foi calibrado usando tetrametilsilano (0,00 ppm) como referéncia interna para os
ntcleos de *H e *C. A chapa de agitacdo com aquecimento e a manta aquecedora foram da marca
Visaton modelo 754A e 102E, respectivamente. O solvente foi removido utilizando um evaporador
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rotativo da Bilchi Rotavapor modelo R-114 conectado a uma bomba de vacuo modelo KNF

Neuberger, e o solvente remanescente foi removido utilizando uma bomba de alto vacuo da
Edwards modelo RV3. 0 aparelho de irradiacdo de ultrassom utilizado, foi o Ultracleaner 1400A
com frequéncia ultrassénica de 40 KHz e poténcia ultrassdnica 135 W, seu temporizador marca de 0

a 30 minutos e aquecimento de até 60°C.
Materiais, solventes e reagentes

A reacdo foi monitorada através da cromatografia em camada delgada (CCD) utilizando placas de
silica-gel contendo indicador fluorescente F254 da Merck. Para visualizagdo das placas, as mesmas
foram colocadas em placa sob luz ultravioleta. A purificacdo foi realizada através da cromatografia
liquida em coluna utilizando silica-gel 60 (Merck, 70-230 mesh) como fase estacionaria e sistemas
hexano:acetato de etila como fase movel numa coluna de vidro em nas propor¢Bes 95:5
hexano/acetato. Os solventes comerciais foram purificados de acordo com os protocolos descritos
por Perrin e Amarego (1996). O hexano e o acetato de etila foram destilados com coluna de

vigreaux. Os reagentes, anidrido acético e acetato de sddio foi adquirido da empresa Sigma Aldrich.
Reacdo de acetilacdo do Eugenol

Método A- a reacdo de acetilacao do eugenol constituiu-se na protecdo da hidroxila fendlica
presente no eugenol originando o composto desejado, acetato de eugenila (figural). Em um baldo
de fundo redondo de 100 ml, foram adicionados o eugenol (1,0 mmol; 0,164g), acetato de sodio
(0,33mmol; 0,027g) e anidrido acético (3,0 mmol; 0,306g), a mistura reacional ficou sob agitacao
durante 3 horas sob temperatura ambiente . Apds o fim da reacdo a mistura reacional foi vertida
para um funil de separacdo e foram adicionados 100 ml de agua e 200 mL de acetato de etila. A
camada organica combinada foi lavada com H,O (2 x 50 mL) e salmoura (2 x 30 mL), seca com
sulfato de magnésio e concentrada sob pressdo reduzida. A purificacdo do composto foi realizada

por cromatografia liquida.

Método B- Em um baldo de fundo redondo de 100 ml, foram adicionados o eugenol (1,0 mmol),
acetato de sddio (0,33mmol) e anidrido acetico (3,0 mmol), a mistura reacional foi adicionado no
banho de ultrassom durante 1,25 horas sob temperatura ambiente. O tratamento da mistura reacional

segue 0 mesmo descrito no método A.

Resultados e discussdo
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A reacdo de acetilacdo foi realizada por dois métodos diferentes, no método A a reacao foi

realizada sob agitacdo enquanto que no método B a reacdo foi realizada energia do ultrassom:
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Tabela 1: Resultados de tempo e rendimento referente aos métodos A e B.

Meétodo Tempo Rendimento
A 3h 88%
B 1,25h 90%

De acordo com tabela 1 foi possivel constatar que ambos os métodos levam ao produto
desejado com bons rendimentos, no entanto no método B utilizando o equipamento de banho de
ultrassom apresentou 0 menor tempo reacional quando comparado com o método A isso se deve ao
fato de que a energia de ultrassom ela promove aceleracdo de alguns processos quimicos, uma vez
que esta se baseia no processo de criar, aumentar e implodir cavidades de vapor e gases,
denominados cavitacdo, em um liquido, onde a temperatura de cada implosdo no interior da
cavidade é cerca de 5500°C, enquanto que ao redor da cavidade € cerca de 2100°C com pressao &
estimada em torno de 500 atm (MARTINES et al., 2000). Sdo condi¢bes extremas quando
comparados a agitacdo convencional a qual possui apenas a energia cinética referente a

movimentacdo das moléculas.
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Figura 4:Mecanismo da reacdo de acetilagdo do eugenol em meio basico.

Uma vez obtido o acetato de eugenila (figura 5), com os respectivos aspectos fisicos, liquido

transparente, sua estrutura foi confirmada através das técnicas espectroscépicas de ressonancia
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magnética nuclear (RMN) de hidrogénio e carbono 13. De acordo com o espectro de RMN H o
somatoria das integrais sob cada sinal esta de acordo com o numero de hidrogénios presente na
molécula (14). O espectro de RMN *H apresentou 8 sinais referente aos hidrogénios quimicamente
diferente, tais sinais estdo coerentes com os dados da literatura para a estrutura em questdo
(BARBOSA et al.,2012). E possivel constatar a auséncia do pico largo referente a hidroxila
fendlica do eugenol (6 4-12 ppm), outro pico caracteristico que evidencia a acetilacdo do eugenol
que esta presente no espectro € o sinal em & 2,29ppm, do tipo simpleto referente a metila do grupo
acetil. O sinal do H7 aparece também na forma de simpleto devido 0 mesmo pertencer ao grupo
metoxi, a presenca do oxigénio torna o sinal mais desblindado (3,8 ppm) devido ao efeito
eletronegativo que este heterodtomo exerce. Os hidrogénios mais desblindados (presentes na ligacao
dupla e no anel aromatico) apresentam deslocamentos quimicos mais altos na faixa de 5,0- 6,9 ppm

consequéncia direta do efeito anisotropico dos elétrons pi .
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Figura 5: Espectro de RMN *H (300 MHz, CDCLy).

O espectro de RMN 3C apresenta 12 sinais correspondentes aos carbonos quimicamente
diferentes presente na estrutura em questdo. Os carbonos sp® presentes no anel aromaticos e 0s

carbonos alilicos aparecem em regides mais desblindados devido ao efeito anisotropico dos elétrons
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pi tanto na dupla ligagdo quanto no anel aromatico. O carbono carbonilico (C11) oriundo do grupo

acetil aparece em 8169,14ppm, considerado um pico chave neste espectro, uma vez que, confirma a
conversao do da hidroxila fenolica pela grupo acetil, o carbono da metila (C12) € o sinal mais
blindado da molécula e aparece em 20,6 ppm, seguido do carbono metilénicos (C3) 40,0 ppm e do
carbono (C9) que sofre desblindagem do oxigénio presente no grupo metoxi aparecendo em
55,7ppm. Em suma, todos os picos estdo de acordo com os dados expostos na literatura
(BARBOSA et al.,2012).
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Figura 2: Espectro de RMN “*C (75 MHz, CDCls)

Conclusoes

Em suma podemos concluir que o acetato de eugenila (Acetato de 4-alil-2-metoxifenil) foi
obtido por meio da reacdo de acetilacdo em meio béasico a partir de dois métodos distintos. Os
métodos consistiam em utilizacdo do método convencional (apenas agitacdo) e sob radiacdo de
micro-ondas, sendo este ultimo levou a formagao do acetato de eugenila em menor tempo reacional
e com maior rendimento, evidenciando que a utilizacdo de fontes de energia como no caso 0 micro-
ondas torna a sintese mais efetiva. A caracterizacdo do composto obtido foi possivel através da
técnica de ressonancia magnética nuclear (RMN) de carbono (**C) e hidrogénio (*H) que foram

utilizados, onde alguns os sinais/picos evidenciam a protecdo da hidroxila fendlica presente no
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eugenol um deste € o desaparecimento do pico largo da hidroxila e o surgimento de um simpleto

(2,29ppm) em campo alto oriundo do grupo acetil em RMN 'H enquanto que no espectro de

carbono carbonilico do grupo acetil aparece como o sinal mais desblindado no espectro.
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