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RESUMO 

 

SÍNTESE ENZIMÁTICA DE AMIDAS GRAXAS DERIVADAS DO ÓLEO DE 

Berthalletia Excelsa (CASTANHA DO BRASIL) E AVALIAÇÃO DA ATIVIDADE 

ANTI-INFLAMATÓRIA 

 

 

RESUMO 

 

Introdução: As amidas graxas são um dos endocanabinóides mais estudados devido sua 

versatilidade em atividades biológicas como analgésico, antimicrobiano, antidepressivo, anti-

inflamatório e anticancerígeno. As AG podem ser sintetizadas a partir do éster graxo com um 

derivado de alcanolamina na presença de um catalisador heterogêneo ou enzimático, nestes 

casos, a reação normalmente envolve duas etapas em altas temperaturas com formação 

incompleta do produto, o que aumenta o custo de produção e consequentemente, exigem mais 

etapas de purificação. Uma alternativa para estes problemas é a aminólise direta 

dos triglicerídeos do óleo via catálise enzimática. Objetivos: Diante disso, o objetivo foi obter 

amidas graxas a partir do óleo de Castanha do Brasil (Bertholletia excelsa) via síntese 

enzimática e avaliar atividade anti-inflamatória do produto obtido.Metodologia: As AG 

foram obtidas por biocatálise, LPF (10-15%), e o OCB (1 ml) com etanolamina (3 ml ~ 2,166 

mg); posteriormente foram realizadas as análises de CG-EM, RMN de C
13

 e testes de 

antioxidantes com DPPH. O teste de toxicidade aguda seguiu o protocolo da Diretriz 423 da 

OCDE. Animais machos foram separados em quatro grupos (n = 3), e tratados com: Veículo 

(0,5 ml/animal); AG20 (20 mg/kg); AG40(40 mg/kg ); OCB100 (100 mg/kg).Resultados e 

discussões: Os melhores rendimentos na síntese das AG foram obtidos nas reações 4
a
 e 5

b
 

(91% e 98% com 15% e 10% de lipase, respectivamente). A inibição do radical DPPH, em 

comparação com o padrão de ascorbato, foi bastante significativa para as AG, enquanto o 

OCB e EEAG não apresentaram atividade. Na análise anti-inflamatória não observou 

diferença significativa OCB e AG, entretanto, este demonstrou maior potência anti-

inflamatória.Conclusões:Os resultados demonstram que AG do OCB podem ser produzidas 

por aminólise direta com rendimentos acima de 90% usando lipase de P. fluorescens e ser 

uma amida graxa atrativa para a atividade anti-inflamatória e antioxidante. 

 

Palavras-Chave: Bertholletia excelsa; Aminólise direta; Amida graxa; Antiinflamatório. 

 

Agradecimentos:UNIFAP, BIORG, CNPq e FAPEAP. 



Abstract x 

ABSTRACT 

 

ENZYMATIC SYNTHESIS OF LOW FERTILIZERS DERIVED FROM OIL OF 

Balthelletia excelsa (BRAZIL NUTS) AND EVALUATION OF ANTI-

INFLAMMATORY ACTIVITY 
 

 

ABSTRACT 

 

Introduction: Fatty amides are one of the most studied endocannabinoids because of their 

versatility in biological activities such as analgesic, antimicrobial, antidepressant, anti-

inflammatory and anticancer. FA can be synthesized from the fatty ester with an alkanolamine 

derivative in the presence of a heterogeneous or enzymatic catalyst, in which case the reaction 

usually involves two steps at high temperatures with incomplete product formation, which 

increases the cost of production and consequently, require further purification steps. An 

alternative to these problems is the direct aminolysis of the triglycerides of the oil via 

enzymatic catalysis. Objectives: Therefore, the objective was to obtain fatty amides from 

Brazil nut oil (Bertholletia excelsa) via enzymatic synthesis and to evaluate the anti-

inflammatory activity of the obtained product. Methodology: FAs were obtained by 

biocatalysis with LPF (10-15%) and substrates such as BNO (1 ml) and ethanolamine (3 ml ~ 

2.166 mg); GC-MS, C
13

 NMR and antioxidant tests with DPPH were performed. The acute 

toxicity test followed the OECD Guideline 423 protocol. Male animals were separated into 

four groups (n = 3), and treated with: Vehicle (0.5 ml / animal); FA20 (20 mg / kg); FA40 (40 

mg / kg); BNO100 (100 mg / kg). Results and discussion: The best yields in FA synthesis 

were obtained in reactions 4a and 5b (91% and 98% with 15% and 10% lipase, respectively). 

Inhibition of the DPPH radical, compared to the ascorbate standard, was quite significant for 

the FA, whereas BNO and EEFA did not show activity. In the anti-inflammatory analysis did 

not observe significant difference BNO and FA, however, this showed a greater anti-

inflammatory potency. Conclusions: The results demonstrate that FA of BNO can be 

produced by direct aminolysis with yields above 90% using P. fluorescens lipase and is an 

attractive amide grease for anti-inflammatory and antioxidant activity. 

 
Keywords:Bertholletia excelsa; Direct Aminolysis; Fatty amide; Antiinflamatory activity. 

 

Acknowledgements: UNIFAP, BIORG, CNPq e FAPEAP.
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1 INTRODUÇÃO 

1.1 Amidas de Ácidos Graxos (AAG). 

A anandamida é um composto químico, conhecida como N -

araquidonol etanolamida da classe de amidas graxas (AG ),
1
 foi identificada e caracterizada 

como um neuromodulador da classe dos endocanabinóides em 1992. Embora na época a 

atenção fosse negada devido à simplicidade da molécula 
2,3

 (Figura 1), atualmente essas 

moléculas são um dos endocanabinóides mais estudados, não apenas por 

atividades vasorelaxantes, mas também pela sua versatilidade em atividades biológicas como 

analgésico, antimicrobiano, antidepressivo, anti-inflamatório e anticancerígeno. 
1,

 
4-6

 
7-

9
 
10

 Além disso, as amidas de ácidos graxos têm considerável interesse devido às suas 

extensas aplicações em lubrificantes, surfactantes, cosméticos, detergentes e outras indústrias 

afins. 
11

 

Figura 1 – Estrutura da anandamida. 

 

1.2 Obtenção de AG. 

As AG podem ser sintetizadas a partir de um de ácido graxo ou éster graxo com um 

derivado de alcanolamina na presença de um catalisador heterogêneo 
12

 ou enzimático, 
13-15

 

nesses casos, a reação normalmente envolve duas etapas em altas temperaturas 
16-18

 com a 

formação incompleta do produto, o que aumenta o custo de produção e consequentemente, 

exigem mais etapas de purificação. Lopes et al (2010) relataram a formação de amidas graxas 

catalisada por métóxido de sódio a partir do ricinoleato de metila na presença de pirrolidina, 

piperidina e etanolamina, entretanto, seus rendimentos não ultrapassaram 65% de conversão. 

Uma alternativa para obtenção de amidas graxas é a síntese direta a partir do ácido carboxílico 

do respectivo triglicerídeo. 
19

Araújo et al (2018), observaram que reações de aminólise direta 

do óleo de Oenocarpus Bataua podem ser catalisadas por óxido de alumínio (Al2O3 „5-10%‟) 

com rendimentos de 90-98% em 12-24 h de reação. 
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1.3 Aplicação da biocatálise nas sínteses orgânicas.   

O conceito de química verde tem se intensificado em busca de metodologias sintéticas 

sustentáveis, eficientes e seguras;  um exemplo importante é a catálise enzimática que tem 

mostrado pesquisas interessantes. 
11, 20

 As reações promovidas por enzimas podem ocorrer em 

condições brandas de pH e temperatura, assim como impedem a formação de subprodutos 

indesejáveis no final do processo reacional, evitando a purifcação e a geração de gastos 

adicionais na obtenção dos produtos. 
19

 

Além dessas vantagens da aplicação de enzimas na síntese química, destacam-

se características como alta atividade catalítica, alta quimio, regio e estereosseletividade. 
20

 

 

1.4 Castanha do Brasil (Bertholletia excelsa). 

O interesse medicinal em produtos derivados de plantas superiores aumentou 

significativamente em todo o mundo. A Bertholletia excelsa popularmente conhecida como 

“Castanha do Brasil”, são formadas por uma grande árvore de floresta tropical da 

família Lecythidacea que cresce em toda a bacia Amazônica da América do Sul, 
21

 A 

amêndoa consiste em 60-70% de gordura, 15-20% de proteína (boa qualidade 

biológica), vitaminas lipossolúveis (A, E) e minerais (Ca, Fe, Zn, Na, K e Se). 
22

 Nos últimos 

25 anos, foi demonstrada a atividade anti-inflamatória e antioxidante 
23

  do óleo 

de Bertholletia excels (Figura 2). 
24-26

 

De acordo com os achados de nosso estudo, ainda não existem estudos prévios 

sobre AG de óleo de castanha do Brasil (OCB) que tenham relatado atividade antioxidante 

contra radicais DPPH e anti-inflamações, também evidenciamos o desenvolvimento de uma 

metodologia eficiente, direta e sem solventes, que usou o Amano Lipase de Pseudomonas 

fluorescens (LPF)  como catalisador enzimático do óleo de Bertholletia excelsa. 

 

 

 

 

 

Figura 2.  Islustração de Castanha do Brasil (https://www.jardimexotico.com.br/castanha-do-para-

ou-castanha-do-brasil)

https://www.jardimexotico.com.br/castanha-do-para-ou-castanha-do-brasil
https://www.jardimexotico.com.br/castanha-do-para-ou-castanha-do-brasil
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2 OBJETIVOS 

2.1 GERAL 

 Obter amidas graxas a partir do óleo de Castanha do Brasil (Bertholletia 

excelsa) através de síntese enzimática; 

 Avaliar atividade anti-inflamatória das amidas graxas obtidas. 

2.2 ESPECÍFICOS 

 Sintetizar diretamente do óleo de Castanha do Brasil (OCB) as amidas graxas 

(AG) usando o Amano Lipase de Pseudomonas fluorescens (LPF)  como 

catalisador enzimático; 

 Desenvolver uma metodologia eficiente e sem solventes para a obtenção das 

AG; 

 Caracterizar as AG e os EEAG obtidos, através de técnicas espectroscópicas 

como: Cromatografia Gasosa acoplada a Espectroscopia de Massas (CG-EM) e 

Ressonância Magnética Nuclear de C
13

 (RMN C
13

); 

 Verificar atividades antioxidantes das AG e do OCB contra radicais de DPPH; 

 Relatar as atividades anti-inflamatórias das AG contra edema de pata induzido 

em ratos Wistar. 
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3 Material e Métodos 

3.1 Reagentes e Solventes 

 

A etanolamina (99,5%) foi comprada da Sigma-Aldrich, Amano Lipase da 

Pseudomonas fluorescens (20.000 U/g) foi adquirida da Sigma-Aldrich (CAS nº 9001-62-1). 

O hexano (98%) foi adquirido da Synth (SP, Brasil) e o etanol (99%) foi comprado da Solven 

(SP, Brasil). O clorofórmio deuterado foi comprado do Laboratório de Isótopos de 

Cambridge. 

3.2 Transesterificação do Óleo de Castanha do Brasil (OCB) por catálise enzimática. 

A catálise enzimática do éster etílico a partir do óleo foi realizada em frascos de 

erlenmeyer contendo 150 mg (154 μL) de OCB, 475 μL de etanol e 15 mg de LPF. As 

misturas foram incubadas a 32°C num agitador orbitalar com 130 rpm (LUCADEMA). 

Depois de 24 h, a reação foi completada, a mistura reacional foi filtrada, a fase orgânica foi 

seca com sulfato de sódio e o solvente foi removido à  pressão reduzida. O produto foi 

purificado por cromatografia em coluna de sílica em gel com uma mistura de n-hexano e 

acetato de etila (9:1) como eluente, e caracterizada usando análise de CG-EM. 
27

 

3.3 Procedimento geral da reação de aminólise dos triglicerídeos do OCB. 

A reação de amidação foi realizada entre a etanolamina (3 mL ~ 2,166 g) e OCB (1,0 

mL) à concentração variada de catalisador (LPF) sob agitação magnética (300 rpm, 40 ± 2 ° 

C) em 24 ou 96 h. Após este período, a enzima foi filtrada e lavada com hexano (3 x 1 mL). O 

filtrado foi evaporado à baixa pressão e purificado diretamente por cromatografia em coluna 

de sílica em gel, utilizando uma mistura de hexano e acetato de etila (8:2) como eluente. 

3.4 Animais usados na análise. 

Foram utilizados ratos Wistar do Centro Multidisciplinar de Pesquisa Biológica do 

Laboratório de Zootecnia (CEMIB) da Universidade de Campinas (Unicamp) com 21 dias de 

idade em período de ambiência, agrupados em cinco animais por gaiola de polietileno, sob 

condições controladas de temperatura (21±°C), livre acesso a alimentos e água adlibitum, e 

ciclos claro/escuro de 12 horas. 
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3.5 Teste de toxicidade Aguda 

O teste de toxicidade aguda seguiu o protocolo de Diretriz 423 (OECD, 2002). 

Animais machos pesando entre 300±30g foram separados aleatoriamente em quatro grupos (n 

= 3) e tratados com: Veículo (0,5 ml/animal); AG20 (20 mg/kg); AG40 (40 mg/kg); OCB100 

(100 mg/kg de óleo de Castanha do Brasil). 

A presença de mortalidade associada aos tratamentos determinou a necessidade de 

testes subsequentes (24 h depois), com uma dose igual ou maior que a anterior OEDC (2001). 

Observações comportamentais foram realizadas de acordo com a triagem toxicológica, em 

que se atentou à alterações na atividade motora, contorções abdominais, cauda de Straub, 

convulsão, defecação, tremor vocal, força de preensão, irritabilidade, micção, olhos (aguado, 

exoftálmico), piloereção, postura (ataxia, perda de reflexos), ptose palpebral, resposta ao 

toque, resposta ao estímulo sonoro, salivação, tremor, outros comportamentos atípicos e 

morte. Durante às primeiras 24 h houve observações de frações em diferentes momentos: 15 

minutos, 1 hora, 2 horas, 4 horas e 24 horas. Após 24 h, foi coletado o sangue dos animais 

para avaliação bioquímica e acompanhado o comportamento até o 14º dia. 

3.6 Análise Estatística 

Os resultados foram expressos com média±desvio padrão. Para as comparações 

múltiplas entre os grupos experimentais, análise de variância (ANOVA), seguida pelo teste de 

Tukey, os resultados com níveis de significância de p <0,05 foram considerados 

estatisticamente significantes. O programa estatístico utilizado foi o Prism (versão 7.0). 

3.7 Medição da Absorção de Amostras e Controle. 

Alíquotas de 0,3 mL de soluções metanólicas foram retiradas das concentrações de: 

250; 125; 62,5 31,25; 15,62 e 7,81 μg.mL
-1

 e adicionadas a 2,7 mL de solução metanólica de 

DPPH 0,1 mmol.L
-1

. Após 30 minutos a absorbância foi medida em um aparelho 

espectrofotômetro UV-Vis com 516 nm de comprimento de onda (três vezes). Uma solução 

metanólica de ácido ascórbico foi utilizada como controle positivo nas condições avaliadas e 

como controle negativo 0,3 mL de cada concentração da amostra e ácido ascórbico em 2,7 mL 

de metanol. 
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A partir da curva de calibração e dos valores de absorbância em 30 minutos para cada 

concentração testada, as porcentagens de DPPH restantes foram (%DPPHrem) de acordo com 

a seguinte equação: 

%𝐷𝑃𝑃𝐻𝑟𝑒𝑚 =
 𝐷𝑃𝑃𝐻 𝑡=30𝑚𝑖𝑛

 𝐷𝑃𝑃𝐻 𝑡=0𝑚𝑖𝑛
× 100% 

[DPPH]t = 30 min corresponde à concentração de DPPH após a reação com a amostra no 

tempo de 30 minutos, [DPPH]t = 0 min corresponde à concentração inicial do DPPH (40 

μg.mL
-1

).A quantidade necessária da amostra para diminuir a concentração inicial de DPPH 

em 50% (CE50%) foi determinada por meio de regressão linear no programa SPSS, 

relacionando-se em abscissa com a concentração da amostra ou ácido ascórbico e a ordenada 

% DPPHrem.  

3.8 Avaliação cinética da degradação do DPPH contra amostra e ácido ascórbico. 

Alíquotas de 0,3 mL da solução metanólica de cada amostra na concentração de 250 

μg.mL
-1

 foram adicionadas em 2,7 mL de DPPH 0,1 mmol.L
-1

 e a absorbância foi 

determinada em 1, 5, 10, 20, 30 , 40, 50 e 60 minutos após o início da reação. Para cada 

concentração foi utilizado um branco com 0,3 mL da amostra em 2,7 mL de metanol e ácido 

ascórbico como controle positivo na concentração de 250 μg.mL
-1

 nas mesmas condições. 

3.9 Análises 

3.9.1 Análise de CG-EM 

A cromatografia em fase gasosa acoplada à espectrometria de massas (CG-EM) foi 

realizada em um aparelho de marca Shimadzu/CG 2010 acoplado a um auto-injetor 

Shimadzu/AOC-5000 (Figura 3) e um detector de impacto de feixe de elétrons (Shimadzu 

MS2010 Plus) (70 eV), equipado com coluna DB-5MS de sílica fundida (Agilent J & W 

Avançado 30 mx 0,25 mm x 0,25 mm) (65 kPa). Os parâmetros foram: razão de separação 

1:15, Hélio como gás de arraste, volume de injeção de 1,0 mL, temperatura do injetor: 250 ºC, 

temperatura do detector a 270 ºC, temperatura inicial da coluna: 100 ºC, permanecendo por 2 

min, Taxa de aquecimento a partir de 6 ºC/min a 280 ºC, permanecendo por 5 min. O tempo 

total de análise foi de 37 min.  

A identificação dos ésteres de ácidos graxos foi identificada pela comparação do 

espectro de fragmentação com aqueles contidos na biblioteca do CG-EM (banco de dados 

EM, NIST 5.0).
28 
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Figura 3. Cromatógrafo acoplado ao Espectrômetro de Massas SHIMADZU – CG-EM. 

 

3.9.2 Análise de RMN de C
13

 

As análises de RMN de C
13

 foi pelo espectrômetro Agilent 400 MHz (Figura 4) com 

CDCl3 como solventes, e TMS como padrão interno.Os desvios químicos são dados em ppm e 

constantes de acoplamento (J) em Hz. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 4. Especrtêmtro de Ressonância Magnética Nuclear – 400 MHz, Agilent.
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4 Resultados e Discussão  

4.1 Síntese das amidas graxas (AG). 

Para otimizar a produção de AG, foram realizados experimentos iniciais com o uso de 

Amano Lipase da Pseudomonas fluorescens (10%) e os resultados estão resumidos na Tabela 

1. A reação inicial foi realizada com 10% de lipase usando 3 equiv. de etanolamina como 

doador de amina, a aminólise direta usando a lipase de LPF forneceu a AG desejada em 68% 

de conversão em 24 h (Tabela 1, Reação 1). Quando as reações foram concluídas às 96 h, a 

conversão da reação aumentou para 86% (Tabela 1, Reação 2). A reação de amidação do 

triglicerídeo do óleo de Bertholletia Excelsa foi realizada na ausência do LPF em 96 h com 

agitação magnética (300 rpm; 40 ° C), o produto amida foi formado em 17%, após purificação 

por coluna cromatográfica com sílica em gel (Tabela 1, Reação 3). 

A escolha do solvente pode influenciar na atividade enzimática, em alguns casos 

melhorando a seletividade, a quimio-seletividade e o rendimento da reação, em outros, 

atuando como inibidor da atividade enzimática.
29, 30

Neste sentido, a reação de amidação direta 

de OCB catalisada por LPF foi realizada na presença de hexano (1,0 mL) (Tabela 1, Reação 

5), com o objetivo de comparar os valores de rendimento das amidas graxas obtidas em 

condições sem solventes. A reação com hexano como solvente originou um rendimento de 

95% às 96 h (Tabela 1, entrada 5). 

No entanto, resultados semelhantes foram obtidos em condições sem solventes  

(rendimento de 91%), utilizando 15% de lipase (Tabela 1, Reação 4). O objetivo do hexano 

foi  solubilizar os componentes da reação (óleo e amina), permitindo que o meio reacional 

fosse mais homogêneo, facilitando o contato com o catalisador (lipase), consequentemente 

aumentando a taxa de reação. Os solventes apolares, como o hexano, também podem atuar na 

preservação da atividade enzimática, pois  os solventes hidrofóbicos com maiores valores de 

log P não têm a tendência de remover as moléculas de água da superfície da enzima que é 

essencial para as lipases. 
31, 32

Em geral, o Amano Lipase de Pseudomonas fluorescens 

apresentou uma boa atividade catalítica na reação de amidação sem solventes. 
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Tabela 1. Otimização da amidação dos triglicerídeos de Bertholletia excelsa  (óleo de 

castanha do Brasil).
33

 

 

REAÇÃO TEMPO LIPASE(%) RENDIMENTO % 

1
a
 24 10 68 

2
a
 96 10 86 

3
a
 96 - 17 

4
a
 96 15 91 

5
b
 96 10 95

b
 

a
 Aminólise direta sem solventes.

b
Aminólise direta com hexano. 

4.2 Análise de CG-EM e composição química do OCB. 

Por análises de CG-EM (Tabela 2 e Figura 5), a composição lipídica dos ácidos 

graxos presentes no OCB, coletados na cidade de Mazagão - Amapá, foi predominantemente 

composta por ácidos graxos insaturados, como o ácido oleico monoinsaturado (C18:1, ω-9) 

com 32% de abundância relativa, seguido pelo ácido linoleico poli-insaturado (C18:2, ω-6) 

(29%) e em menor expressão aparece o ácido vacênico (C18:1 , ω-7) com 2%. Os outros 

ácidos graxos identificados na amostra de OCB foram o ácido palmítico (C16:0) com 16% de 

abundância relativa, seguido pelo ácido esteárico com 17%. O perfil dos ácidos graxos 

identificados no OCB está de acordo com o descrito na literatura. 
22,25, 34
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Figura 5 - Espectro de massa dos compostos EEAG (A) e AG (B). 

 
 

Todos os ácidos graxos foram utilizados para obtenção de seus respectivos compostos 

amidados pela amidação do OCB catalisada por LPF. As estruturas das AG foram 

caracterizadas por seus íons característicos de fragmentação em 101 m/z (pico base) e 114 

m/z, resultantes do rearranjo de McLaffery e γ-clivagem
1
, respectivamente, como pode ser 

observado na Figura 5. Para o composto de amida (3a). Diferentemente do que foi observado 

para os espectros de massa das estruturas dos ésteres etílicos, que apresentam como pico base 

o íon fragmentado em 55 m/z e menos abundante que o íon relacionado à perda da porção 

etóxido (264 m/z). 

Tabela 2 - Composição de éster etílico de amostras derivadas do OCB determinados por 

análise CG-EM
a
. 

Ácido Graxo
b
 Pico (min.) 

Fórmula Molecular
a
 Concentração 

Relativa
b 
(%) 

Palmítico 1 C16:0 19 

Linoleico 2 C 18:2 ω-6 29 

Oleico 3 C 18:1 ω-9 32 

Vacênico 4 C 18:1 ω-7 2 

Esteárico 5 C 18:0 17 

∑ Saturado – – 36 

∑ Insaturado – – 34 

∑ Polinsaturado – – 29 
a
Banco de dados do EM (NIST 5.0); 

b
% do ácido graxo correspondente ao EEAG. 

83
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Figura 6 – Cromatogramas gasosos (CG) de éster etílico derivado de Bertholletia excelsa por 

catálise de CAL-B. 

 

 

Todas as substâncias deste estudo (OCB, EEAG e AG) mostraram sinais de RMN de 

C
13

 muito semelhantes, devido a não alteração da cadeia alquílica presente no material de 

partida (OCB) e permanência nos produtos obtidos. A principal diferença no espectro de 

RMN de C
13

 do OCB (Figura 7) entre os demais (EEAG e AG) é a presença de dois sinais na 

região de 62,1 e 68,9 ppm característicos de carbonos de glicerol, enquanto que no espectro 

de RMN de C
13

 do EEAG o sinal característico do carbono alquílico -CH2 da mistura de éster, 

após a reação de transesterificação do BNO, aparece em 60,2 ppm. No espectro de RMN de 

C
13

 da mistura de AG foi possível observar duas características de –N–CH2 e –CH2–OH em 

42,3 e 61,9 ppm, respectivamente. A ausência dos sinais de glicerol também corrobora com a 

formação da nova substância a partir do óleo de Castanha do Brasil por catálise enzimática 

(Figura 7). 
35
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Figura 7 – Espectro de RMN de C
13

 (100 MHz, CDCl3) do óleo de castanha do Brasil „OCB‟ 

(A), ésteres etílicos de ácidos graxos „EEAG‟ (B) e amidas graxas „AG‟ (C). 

 
 

4.3 Atividade antioxidante 

A atividade antioxidante do produto secundário da amida foi determinada pelo método 

de eliminação do radical α,α-difenil-p-picril-hidrazila (DPPH) seguindo o protocolo de 

Borges et. al. (2018). 
36

Todas as experiências foram feitas em triplicata. As amidas graxas do 

OCB também foram testada na atividade antioxidante in vitro contra radicais DPPH. A 

inibição do radical DPPH não mostrou ser dependente da concentração testada e a 

percentagem de inibição não aumentou linearmente com o aumento da concentração, no 

entanto, em comparação com o padrão de ascorbato, o valor foi bastante significativo (Figura 

8). As isobutilhidroxiamidas graxas contendo um grupo etóxi também foram testadas quanto à 
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atividade de inibição do DPPH, mas foram inativas nos efeitos inibitórios sobre o radical 

DPPH em concentrações de 50 μM.
37

Um estudo de Tanvir et. al. 2016 
10

 relatou atividade 

antioxidante moderada para derivados de amidas de cadeia longa, como 7-Octadecanamida e 

9,12-Octadecandienamida como metabólitos de duas cepas identificadas como Nocardia 

Caishijiensis (SORS 64b) e Pseudonocardia carboxydivorans (AGLS 2) isoladas como 

endófitas de Sonchus oleraceus e Ageratum conyzoides, respectivamente; entretanto, os 

achados de nosso estudo permanecem únicos,uma vez que nenhum estudo prévio de AG do 

OCB relatou atividade antioxidante contra radicais DPPH. Como o teste com DPPH mostra a 

atividade de redução, isso não exclui a possibilidade de apresentarem atividade antioxidante. 

Em contraste, o óleo de castanha do Brasil e os compostos de EEAG não tiveram efeitos de 

inibição do radical DPPH (Figura 8). Isto demonstra a influência do grupo amina 

(etanolamina derivada) na atividade de inibição do DPPH. 

Figura 8 – (A) Atividade antioxidante in vitro de OCB, EEAG, AG e ácido ascórbico (AA) 

na inibição do DPPH (%). (B) Cinética de degradação antioxidante em DPPH (%). 

 
 

4.4 Atividade anti-inflamatória. 

O efeito anti-inflamatório do OCB e das AG (Figura 9) foi avaliado pelo método de 

edema de pata induzido por carragenina.
38

O aumento de volume das patas dos animais foi 

realizado em intervalos de 1h, 2h, 3h e 4h de acordo com a agressão causada pelo agente 

filogístico (carragenina 1%) nos animais produzindo edema na pata.
39

 Durante a primeira hora 

foi possível observar efeito anti-inflamatório significativo (p<0,05) dos grupos de tratamento, 

principalmente os com a Indometacina (10mg/kg) e com AG (40 mg/kg), durante o tempo de 

análise da formação do edema, observou-se que todos os tratamentos foram capazes de 

reduzir significativamente a evolução do edema (p<0,001A análise final (4 h) que não 
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apresentou diferença significativa entre os grupos OCB e AG, entretanto, os grupos AG 

demonstraram maior potência anti-inflamatória, visto que foram usadas dosagens menores 

que no grupo OCB. 

O óleo de castanha do Brasil demonstrou ter ácidos graxos poli-insaturados na 

constituição química, principalmente a presença de ácido linoleico que apresenta propriedades 

anti-inflamatórias para diferentes modelos experimentais de inflamação, 
39, 40

 esse fato pode 

ser observado neste estudo pelo tratamento com grupos OCB. Os mecanismos que podem 

explicar a razão da inibição da produção de citocinas pelo ácido graxo são desconhecidos, 

mas podem estar relacionados à inibição da cascata inflamatória ao nível da ciclooxigenase 

(COX) e da lipoxigenase (LOX).
41 

A composição do ácido graxo poli-insaturado tem sido associada à melhora dos 

parâmetros bioquímicos, principalmente lipídico, glicílico e perfil inflamatório, 
28, 42

 neste 

estudo não foi observada diferença significativa entre os parâmetros bioquímicos (Tabela 3) 

que mostram os efeitos tóxicos no fígado e ovelhas, considerando os valores normais para 

transaminases (AST e GOT), bem como creatinina e uréia.
43

 Entretanto, foi observada uma 

redução significativa dos níveis de triglicerídeos (p<0,05) para os grupos de tratamento com 

AG (20 e 40 mg/kg). 

Os resultados demonstram que AG do óleo de Bert. Excelsa podem ser produzidas em 

excelentes rendimentos por lipase de P. fluorescens sob condições brandas, resultando em 

uma amida graxa atrativa  com atividade anti-inflamatória. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Resultados e discussão 1
5 

 

Figura 9 – Ação anti-inflamatória do óleo de castanha do Brasil (OCB 100mg/kg), Amidas 

graxas (AG 20 e 40 mg/kg) e Indometacina (Indo 10 mg/kg) para edema de pata em ratos 

Wistar. Os objetos de valor representam a média±desvio padrão (n = 5/grupo). *p<0,05, 

**p<0,01 e ***p<0,0, e descrevem os resultados estatisticamente significativos na 

comparação com o grupo de veículos. 

 

 

Tabela 3 – Efeito do tratamento com óleo de castanha do Brasil (OCB 100mg/kg) e amidas  

graxas (AG 20 e 40 mg/kg) em parâmetros bioquímicos de ratos Wistar. 

PARÂMETROS VEÍCULO AAG20 AAG40 OCB 

Glicose (mg/dl) 134,4±12,69 129,7±9,28 124,6±11,30 126,1±9,79 

Ureia (mg/dl) 38,57±2,41 44,57±7,65 37,87±6,11 41,21±6,91 

Creatinina (mg/dl) 0,25±0,05 0,22±0,04 0,22±0,01 0,21±0,02 

AST (U/dl) 117,4±2,66 112,2±7,81 117,3±23,09 109,1±15,12 

ALT (U/dl) 39,0±7,6 48,3±10,9 35,2±3,80 43,7±9,2 

Triglicerídeos (mg/dl) 131,3±22,03 74,1±14,57* 87,1±25,74* 122,1±11,8 

Colesterol Total (mg/dl) 71,1±7,70 73,63±9,75 66,69±18,87 69,21±12,1 

Os objetos de valor representam a média ± desvio padrão (n = 5/grupo). #p<0,05 descreve os resultados 

estatisticamente significativos em comparação com o grupo de veículos.
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5 CONSIDERAÇÕES FINAIS E PERSPECTIVAS. 

Diante da pesquisa realizada foi possível notar que as amidas graxas (AG) podem ser 

obtidas via aminólise direta utilizando lipase de Pseudomonas fluorescens (LPF) originando 

rendimentos acima de 90%. Além disso, as reações foram obtidas de forma sustentável, 

eficientes e seguras, estando dentro dos limites da química verde e contribuindo com menos 

subprodutos agressivos à natureza.  

As atividades antioxidantes das amidas graxas oriundas do óleo de castanha do Brasil 

contra DPPH, assim como sua atividade antiinflamatória, forneceram dados ainda não 

explorados pela comunidade científica, o que trouxe mais uma contribuição para a exploração 

dos derivados do óleo de uma planta do norte do Brasil (Bertholletia excelsa). 

Portanto, há a necessidade de continuar com os estudos das amidas provenientes do 

óleo da castanha uma vez que esse material já é citado como responsável por muitas funções 

biológicas e seus derivados podem fornecer atividades ainda mais promissoras.  
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