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pohayhu. 

 

Che kypy’y kuera pe avei Talita Veron 

Cáceres ha Arami Veron Cáceres, meme 
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RESUMO 

A zooterapia é uma prática secular das populações tradicionais indígenas Guarani-Kaiowá do 

Mato Grosso Sul (MS), Brasil. Meu povo utiliza o óleo extraído das larvas do besouro 

Rynchophorus palmarum no tratamento e cicatrização de feridas cutâneas, e também no 

tratamento de doenças de vias respiratórias. A partir desse conhecimento etnofarmacológico, 

investigamos a composição química e as atividades antioxidante, antimicrobiana e 

cicatrizante, bem como a toxicidade do óleo de larvas de R. palmarum (OLRP). Para isso, 

larvas de R. palmarum foram coletadas em estipes de palmeiras da espécie Syagrus 

romanzoffiana e utilizadas para extração do óleo. A composição química do OLRP foi 

determinada por cromatografia gasosa acoplada à espectrometria de massas. A atividade 

antioxidante do OLRP foi determinada através do ensaio de captura direta do radical DPPH e 

seu potencial antimicrobiano foi investigado pelo método de microdiluição em caldo contra 

bactérias Gram-positivas e Gram-negativas patogênicas a humanos.  Fibroblastos de pulmão 

humano (MRC-5) em cultura foram utilizados para investigar as propriedades cicatrizantes do 

OLRP, através do ensaio de migração celular, bem como sua citotoxicidade. Os nematoides 

Caenorhabditis elegans foram incubados com diferentes concentrações do OLRP durante 24 e 

48 horas de tratamento para avaliação de toxicidade in vivo. As análises químicas 

determinaram que o OLRP contém 52,2% de ácidos graxos saturados e 47,4% de ácidos 

graxos insaturados, sendo seus constituintes majoritários o ácido palmítico (42,7%) e o ácido 

oleico (40%), respectivamente. O OLRP apresentou atividade antioxidante direta, com IC50 de 

46,15 mg/ml. A atividade antimicrobiana do OLRP não foi observada na concentração de 1% 

(v/v) contra as bactérias investigadas. Células MRC-5 incubadas com 0,5% do OLRP 

apresentaram uma maior taxa de migração celular, resultado compatível com a aplicação 

tradicional do OLRP na cicatrização de feridas. O OLRP não afetou a viabilidade de células 

MRC-5 e não apresentou efeitos tóxicos em C. elegans. Em conjunto, nossos resultados 

demonstram que o OLRP apresenta atividade antioxidante direta, tem potencial para auxiliar 

no processo de cicatrização e não apresentou toxicidade em modelos in vitro e in vivo, 

corroborando o uso seguro do óleo na medicina tradicional Guarani-Kaiowá.  

Palavras-chave: Conhecimento tradicional, Óleo de inseto e Zooterapia,  

  



 
 

ABSTRACT  

Zootherapy is a secular practice of the traditional Guarani-Kaiowá indigenous people in Mato 

Grosso do Sul (MS), Brazil. My people use the oil extracted from the larvae of the beetle 

Rynchophorus palmarum in the treatment and healing of skin wounds, and also in the 

treatment of diseases of the respiratory tract. Based on this ethnopharmacological knowledge, 

we investigated the chemical composition, antioxidant, antimicrobial, and healing activities, 

as well as the toxicity of R. palmarum larvae oil (OLRP). For this, R. palmarum larvae were 

collected on palm mats of the species Syagrus romanzoffiana and used for oil extraction. The 

chemical composition of OLRP was determined by gas chromatography coupled with mass 

spectrometry. An antioxidant activity of OLRP was determined through direct capture assays 

of DPPH radical and its antimicrobial activity was investigated by microdilution method 

against both Gram-positive and Gram-negative bacteria. Cultured human lung fibroblasts 

(MRC-5) were used to investigate the healing properties of OLRP as well as its cytotoxicity. 

Caenorhabditis elegans worms were incubated with OLRP for 24 and 48 hours to assess the 

in vivo toxicity. OLRP contains 52.2% of saturated fat and 47.4% of unsaturated fat, with its 

major constituents being palmitic acid (42.7%) and oleic acid (40%), respectively. OLRP 

displayed direct antioxidant activity, with an IC50 of 46.15 mg.ml-1. Antimicrobial activity 

assays showed that at 1% (v/v), OLRP did not show antibacterial activity. MRC-5 cells 

incubated with 0.5% OLRP showed a higher rate of cell migration, corroborating the topic use 

of OLRP in wound healing. OLRP did not affect the viability of MRC-5 cells and no toxic 

effects were noticed for C. elegans. Together, our results demonstrated that OLRP possesses 

antioxidant activity and potential to assist in the healing process. The absence of toxicity in in 

vitro and in vivo assays corroborates the safe use of oil in traditional Guarani-Kaiowá 

medicine. 

Keywords: Ethnoknowledge, Insect oil e Zootherapy,. 

  



 
 

JECHUKAPY 

Zooterapia ha’e ñepohanõ oiporumava ymaite guive Guarani – Kaiowá ko Mato Grosso do 

Sul (MS), Brasilpe. Che ramoi kuera oiporu ñandy oipe’ava mba’eraso kyrakuegui 

(Rynchophorus palmarum) omboguera haguã pire ai ha hu’u. Ha iporã rupi pohãrã 

ronepyrũore roikuaase ko mba’echa rupipa omoboguera ai, pire kuru omboguera ha nãnde 

pire ombopyahu, ha mba’epepa ikatu na’iporãi mbuku kyra R. palmarum (OLRP) avei. 

Upearã, mbuku  rombyaty mbokaja Syagrus romanzoffiana matagui. Umĩagui roipe’a 

ikyrakue cromatografia gasosa acoplada à espectrometria de massas rupi. OLRP atividade 

antioxidante rojapo  ensaio de captura direta do radical DPPH rupi ha potencial 

antimicrobiano katu ha’e método de microdiluição em caldo roipuru bactérias Gram-positivas 

e Gram-negativas mba’asy ome’ẽva. Roipuru Fibroblastos de pulmão humano (MRC-5) em 

cultura roikuaa haguã umi propriedades cicatrizantes  pe OLRP pegua rojapo ensaio de 

migração celular, ha citotoxicidade avei. Caenorhabditis elegans oñeincuba opaichagua 

concetrações pe OLRP, 24 ha 48 ara, rohecha haguã toxicidade in vivo. Análise química pe 

he’i OLRP oguereko ha 52,2% de ácidos graxos saturados ha 47,4% de ácidos graxos 

insaturados, hetaveva  ácido palmítico (42,7%) upei ácido oleico (40%). OLRP oguereko 

atividade antioxidante direta, ome’ẽ IC50 de 46,15 mg/ml. OLRP atividade antimicrobiana no 

me’ẽi mba’eve pe  concentração de 1% (v/v) roipuru akuepe. Umi células MRC-5 oñeincuba 

akue com 0,5% do OLRP hetave taxa de migração celular oguereko, omo michĩ pe área 

ojejapo akue célula oipe’a rire. OLRP ndojukairi  umi células MRC-5 ha ni umi  C. elegans. 

Ore rohechauka pe OLRP oguereko atividade antioxidante direta, ome’ẽ ojepuru processo de 

cicatrizaçãope ha ndoguerekoiri toxicidade modelo in vitro ha in vivo pe, upeixa rohechauka 

ome’ẽha jaiporu umi Guarani-Kaiowa mba’asy omboguera haguã. 

  

Palavras-chave: Mbuku kyra, Pohã, pire kuru. 
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1 INTRODUÇÃO 

O conhecimento tradicional indígena engloba todo o conhecimento, inovações e 

práticas dessas comunidades. Ele foi desenvolvido a partir de experiências adquiridas ao 

longo dos séculos e adaptado à cultura e ambiente local, sendo transmitido oralmente de 

geração em geração. Expressa-se culturalmente na forma de histórias, canções, folclore, 

provérbios, crenças, rituais, leis comunitárias e outros valores culturais, aplicados à 

agricultura, pesca, horticultura, gestão ambiental e saúde (MUGABE, 2018). 

Utilizados há muitos séculos, esses conhecimentos têm sido aplicados para o 

tratamento de diversas doenças. O campo da etnofarmacologia, como ciência, engloba o 

amplo estudo antropológico e farmacológico-toxicológico combinado das preparações 

utilizadas para o tratamento dos seres humanos em diferentes grupos étnicos (HEINRICH, 

2014). A observação e descrição desses conhecimentos têm facilitado a investigação 

experimental e a descoberta de novas drogas (FABRICANT & FARNSWORTH, 2001). 

Embora as plantas estejam entre os organismos mais usados com propósitos 

medicinais, diversos animais também são utilizados, uma prática conhecida como zooterapia. 

Dentre os animais utilizados com finalidades terapêuticas, podemos citar os insetos (COSTA-

NETO, 2005; MAHAWAR & JAROLI, 2006; ALVES & ROSA, 2007; VATS & THOMAS, 

2015; KENDIE, MEKURIAW & DAGNEW, 2018).  

Larvas de besouro do gênero Rynchophorus da família Coleoptera, são consumidas 

por povos tradicionais em diferentes continentes. Na África, as comunidades tradicionais 

utilizam a espécie R. phoenis na alimentação (OKUNOWO et al., 2017; MBA et al., 2018). 

Nas Américas, relatos de povos indígenas da Amazônia Peruana mencionam o consumo de 

larvas de R. palmarum (CERDA et al., 1999). O mesmo registro de consumo de R. palmarum 

foi verificado para povos indígenas brasileiros (VERA & BRAND, 2012). As espécies R. 

phoenis e R. palmarum tiveram parte de sua composição química investigada e diversos 

compostos, como vitaminas, ácidos graxos e aminoácidos essenciais, foram identificados 

(CERDA et al., 1999; VERA, 2011; OKUNOWO et al., 2017; MBA et al., 2018). 

No Brasil, indígenas Guarani-Kaiowá do Mato Grosso do Sul utilizam diferentes 

espécies ou produtos oriundos de animais no tratamento de doenças (CUNHA et al., 2018). 

Embora nessa comunidade a zooterapia seja comum, existem poucos registros acerca do 

modo de uso, espécies utilizadas e a forma de preparo pelos indígenas Guarani-Kaiowá. Uma 

das espécies de insetos utilizada pelos Guarani-Kaiowá é R. palmarum (CUNHA et al., 2018). 
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As larvas são utilizadas com finalidade alimentar e também como fonte de um óleo 

empregado para a cicatrização de feridas cutâneas, e também no tratamento de doenças de 

vias respiratórias.  

Na comunidade Guarani-Kaiowá-MS, o processo de coleta das larvas, bem como a 

preparação do óleo, é realizado através de uma série de procedimentos, transmitidos de 

geração em geração. Como a maior parte do conhecimento das comunidades Guarani-Kaiowá 

é transmitido através da oralidade, existe a possibilidade de que informações adquiridas ao 

longo de diversas gerações desapareçam. Em especial porque, nos dias atuais, a proximidade 

das aldeias aos centros urbanos tornam os jovens propensos à aquisição de hábitos diferentes 

dos praticados há duas ou três gerações. Grande parte dos rituais de preparo de medicamentos 

ainda é feita por rezadeiros-homens ou mulheres adultos com grande conhecimento e vocação 

para o tratamento de doentes. Assim, com o envelhecimento dos rezadeiros, o conhecimento 

sobre o tratamento de doenças pode desaparecer rapidamente, culminando na perda de um 

saber incalculável. 

Sou bióloga, pertenço à etnia Guarani-Kaiowá e sou neta de rezadeira. Para essa 

dissertação de mestrado, trago comigo o conhecimento, apresentado anteriormente, sobre o 

uso medicinal do óleo de R. palmarum. Neste trabalho, registramos as informações 

pertinentes ao processo de coleta dos animais, preparo e obtenção do óleo extraído de larvas 

de R. palmarum (OLRP). Em seguida, realizamos a caracterização química do OLRP e a 

investigação de suas propriedades antioxidantes, antimicrobianas e cicatrizantes, além do 

estudo de sua citoxicidade e toxicidade aguda. 
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2 REVISÃO BIBLIOGRÁFICA  

2.1 Conhecimento tradicional Guarani-Kaiowá 

O conhecimento tradicional refere-se a um conjunto de conhecimentos incorporados 

nas tradições culturais de comunidades, sejam elas indígenas ou locais. Esse conhecimento é 

semelhante ao conhecimento ocidental, ao se respaldar no acúmulo de observações 

(BERKES, COLDING & FOLKE, 2000). O conhecimento tradicional é obtido através da 

observação empírica do meio ambiente e da comunidade. Frequentemente, o conhecimento 

tradicional indígena é repassado oralmente através das gerações. Ele é um corpo cumulativo 

de conhecimento, prática e crença, evoluindo por processos adaptativos e transmitido por 

gerações, tratando de temas culturais e sobre o relacionamento dos seres vivos (incluindo os 

humanos) com o ambiente (BERKES, COLDING & FOLKE, 2000). Alguns conhecimentos 

tradicionais são expressos em cantos, danças, histórias, lendas, folclore, vestimentas, rituais e 

músicas (REZENDE & RIBEIRO, 2005). 

As comunidades tradicionais, em um contexto histórico e cultural, possuem 

conhecimentos sobre o uso de insetos com finalidade medicinal (COSTA-NETO & 

PACHECO, 2004; SILVA, 2008). Esses conhecimentos sobre o uso de insetos para o 

tratamento de doenças foram acumulados ao longo da história. Contudo, há escassez de 

informações relacionadas ao uso de insetos com propósitos medicinais no Brasil, 

principalmente quando se fala sobre o conhecimento da zooterapia indígena. Parte disso se dá 

pela dificuldade ao acesso às comunidades indígenas, o desconhecimento da língua nativa das 

aldeias e a falta de registros escritos. De acordo com Posey (1987), a totalidade desses 

conhecimentos une os saberes sobre plantas, mitos, caças e rituais. Ademais, a compreensão 

científica acerca das propriedades farmacológicas relacionados a insetos é ainda mais escassa.  

As comunidades indígenas possuem um conhecimento rico sobre sua região, em 

relação à biodiversidade local e sua dinâmica, bem como o uso das diferentes espécies para o 

seu benefício (NJOROGE et al., 2010; BAPTISTA et al., 2013; O’NEILL et al., 2017). No 

Mato Grosso do Sul, são encontrados 63 mil indígenas, distribuídos em 8 etnias, perfazendo a 

segunda maior população indígena da América do Sul (ASSIS & GARLET, 2004). Segundo o 

último censo oficial realizado pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística em 2010 

(IBGE), a etnia Guarani-Kaiowá é composta pela maioria dos indígenas no estado, um 

número superior a 43 mil. 
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Os Guarani-Kaiowá utilizam vários insetos com propósitos alimentares e terapêuticos. 

Cunha et al. (2018) demonstraram que o chá de abelhas Apis mellifera, preparado pela 

comunidade Guarani-Kaiowá, apresenta atividade antioxidante, reduz a hemólise oxidativa e 

a formação de produtos finais de glicação avançada. Além disso, o estudo demonstrou que o 

chá de abelhas é capaz de reduzir a hiperglicemia e os níveis de malondialdeído no sangue, 

fígado, sistema nervoso e nos olhos de ratos com diabetes tipo 2 induzida por dieta 

hipercalórica. Outro produto de inseto utilizado na medicina tradicional Guarani-Kaiowá é o 

óleo extraído das larvas da espécie R. palmarum. Vargas et al. (2013) demonstraram que o 

óleo extraído da carcaça das larvas de R. palmarum, coletadas na Amazônia peruana, 

apresentaram ácidos graxos saturados e insaturados. Há relatos do uso desse óleo por outros 

povos da América do Sul, tanto para o consumo como para o tratamento de doenças de vias 

respiratórias e infecções cutâneas (VERA & BRAND, 2012; VARGAS et al., 2013). Os 

Guarani-Kaiowá do Mato Grosso do Sul utilizam o óleo no tratamento de feridas e cortes, 

afim de acelerar a cicatrização e evitar a infecção da ferida, bem como no tratamento de 

problemas respiratórios, ingerindo o óleo, ou aplicando-o sobre as regiões anterior e posterior 

do tórax. 

 

2.2 Gênero Rhynchophorus 

Larvas do gênero Rhynchophorus são utilizadas como alimento por diversos povos em 

vários países. Larvas de R. phoenicis, consumidas por povos tradicionais da Nigéria, 

apresentam elevado teor de vitamina A, B1, B2, B3, B12, C, D, E, K e minerais como 

potássio, cálcio, magnésio, ferro, zinco, sódio, cobre, cádmio, cromo e níquel (OKUNOWO et 

al., 2017). 

A espécie de besouro R. palmarum (Coleoptera: Curculionidae) é encontrada em 

palmeiras na região neotropical (SÁNCHEZ-SOTO & NAKANO, 2002), sendo conhecida 

popularmente como broca-do-coqueiro. Ela possui relevância econômica ao transmitir a 

doença do anel vermelho nas palmeiras, pois as larvas do besouro são hospedeiras dos 

causadores da doença. O inseto adulto é preto-opaco, mede de 4,5 a 6 cm de comprimento, 

possui aparelho bucal recurvado e forte, com aproximadamente 1 cm (EMBRAPA, 2019). 

Diferentes povos consomem as larvas de R. palmarum por suas características 

nutricionais, como os povos da Amazônia Equatoriana e Peruana, que além de consumir 

comercializam as larvas para turistas, análises feitas por cromatografia líquida de alta 
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eficiência (HPLC) demonstraram que as larvas são ricas em vitamina A e E (AGUILERA et 

al., 2016; CARTAY, 2018). Há também relatos do consumo entre os indígenas Suruí de 

Rondonia (COIMBRA JUNIOR, 1983). 

Em Mato grosso do Sul, as larvas de R. palmarum , são conhecidas como Mbuku pelos 

indígenas Guarani, e consideradas por eles uma importante fonte de alimentação (VERA & 

BRAND, 2012). Tradicionalmente a coleta das larvas é feita a partir dos estipes de palmeiras 

previamente derrubadas, há aproximadamente 30 dias. Após esse período, as palmeiras têm os 

caules abertos com auxílio de ferramentas, e do interior das fibras delas são coletadas as 

larvas de R. palmarum 

2.3 Propriedades farmacológicas de óleos 

Diferentes óleos de origem vegetal são utilizados para o tratamento de doenças e 

demonstram propriedades farmacológicas, como o óleo da polpa de pequi (Caryocar 

brasiliense), que apresenta atividade anticonvulsivante (OLIVEIRA et al., 2017). O óleo das 

sementes de manjericão (Ocimum sanctum) possui propriedades anti-inflamatória e 

antibacteriana (SINGH, AMDEKAR & VERMA et al., 2007). O óleo de coco melhora as 

habilidades cognitivas de pacientes com Alzheimer (FERNANDO et al., 2015) e o óleo do 

feijão “grama de cavalo” (Macrotyloma uniflorum) apresenta atividades analgésica e anti-

inflamatória (FATIMA et al., 2018). 

Óleos de origem animal também são de grande interesse farmacológico, como os óleos 

de peixes, compostos por ácidos graxos insaturados, ômega 3 (ácidos eicosapentaenoico, 

docosaexaenoico e linolênico) e ômega 6 (ácido linoleico), que demonstraram efeitos 

benéficos no quadro de doenças inflamatórias (CALDER, 2017). Os ácidos linoleico e 

linolênico, ao serem metabolizados, geram o ácido araquidônico e o eicosapentaenoico, que, 

em combinação à uma dieta equilibrada, apresentam propriedades cardioprotetoras (SETE & 

FIGUEIREDO, 2013). A atividade anti-inflamatória apresentada pelos óleos pode ser 

empregada para o controle de processos inflamatórios. Muitos dos processos inflamatórios 

crônicos nos seres humanos estão ligados a altos níveis de espécies reativas no organismo 

(FILIPPIN et al., 2008). 

Dada as aplicações do óleo pelos indígenas, diversos autores sugeriram que a 

composição de óleos incluiria compostos antioxidantes e antimicrobianas (LAWRENCE, 

2005 apud LOPEZ-LUPTS; ALVIANO; KOLODZIEJCZYK, 2008). 
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2.4 Espécies reativas e estresse oxidativo 

As espécies reativas são moléculas que possuem alta reatividade e constituem três 

classes comuns de compostos: espécies reativas de oxigênio (EROs), espécies reativas de 

enxofre (EREs) e espécies reativas de nitrogênio (ERNs). As espécies reativas podem ser 

classificadas em radicalares (radicais livres) e não-radicalares. Os radicais livres são 

moléculas que possuem um ou mais elétrons desemparelhados em seus orbitais atômicos ou 

moleculares mais externos (HALLIWELL & GUTTERIDGE, 1990; BARREIROS et al., 

2006; MARTELLI & NUNES, 2014), sendo originados pela clivagem de uma ligação 

covalente ou adição de elétrons em uma molécula estável (SHARMA, GUPTA & 

SHARMAB, 2018). O desaparelhamento de elétrons confere uma alta reatividade aos radicais 

livres. Na Tabela 1 são apresentados os principais tipos de espécies reativas. 

Tabela 1. Principais espécies reativas de oxigênio e nitrogênio (Adaptado de ŻUKOWSKI, 

2018). 

 

Espécies reativas de oxigênio (EROs) e nitrogênio (ERNs)   

EROs                     ERNs 
  

Radicalares     Não-radicalares                  Radicalares     Não-radicalares 
  

Ânion 

superóxido 

O2-∙  Ozônio  O3  Óxido nítrico ∙NO  Tetróxido de 

nitrogênio 

N2O4 

Radical 

hidroxila 

∙OH  Peróxido de 

hidrogênio 

H2O2   Dióxido de 

nitrogênio 

∙NO2  Ácido nitroso HNO2 

Radical 

alcoxila 

RO∙  Ácido hipocloroso HOCI     Cátion nitrosila NO+ 

Radical 

peroxil 

ROO∙  Ácido 

hipobromoso 

HOBr     Peroxinitrito ONOO- 

 

As espécies reativas presentes em um organismo podem se originar endógena ou 

exogenamente (HALLIWELL, 2011). A fonte endógena de espécies reativas mais importante 

é a cadeia respiratória mitocondrial (POPRAC, 2017). Ainda, metais redox ativos livres (não-

ligados), como ferro e cobre, podem gerar radicais livres por meio da decomposição catalítica 
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de peróxido de hidrogênio através da reação de Fenton (VALKO et al., 2007). Ademais, as 

espécies reativas também se originam em outras organelas (Figura 1), atuando em diversas 

funções fisiológicas (KEHRER & KLOTZ, 2015). 

Figura 1. Fontes celulares de radicais livres 

 

Fonte: Adaptado de Kehrer & Klotz (2015). 

 

Existe um grande interesse em EROs devido ao predomínio do oxigênio nos sistemas 

biológicos. Na respiração celular, a formação das EROs é importante, pois contribui para a 

sinalização redox, porém a formação de EROS em excesso está correlacionada ao dano 

oxidativo em diferentes doenças (MURPHY, 2009). Contudo, processos fisiológicos 

essenciais, como a proliferação e a migração celular, hipertrofia, diferenciação e metabolismo, 

também originam espécies reativas (GRIENDILING et al., 2016). Dessa forma, elas possuem 

dupla função, benéficas ou prejudiciais ao organismo, dependendo de sua concentração 

(VALKO et al., 2007). 

Além das espécies reativas oriundas da fisiologia celular, fatores exógenos como 

radiação ultravioleta, tabagismo, poluentes ambientais, medicamentos, agrotóxicos e produtos 

químicos podem promover aumento na concentração dessas substâncias (DARR & 

FRIDOVISCH, 1994; BURKE & WEI, 2009; CAROCHO & FERREIRA, 2013; MARTELLI 
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& NUNES, 2014).  Os efeitos nocivos delas ocorrem quando essas moléculas não são 

neutralizadas pelos sistemas de defesas antioxidantes. Não havendo a neutralização das 

espécies reativas, há o estabelecimento do quadro denominado estresse oxidativo (POPRAC 

et al., 2017). 

No quadro de estresse oxidativo, o excesso de espécies reativas não neutralizadas 

promove danos em macromoléculas como proteínas, lipídios e ácidos nucléicos (PISOSCHI 

et al., 2016). Efeitos deletérios podem ocorrer, como a peroxidação lipídica, a inativação de 

enzimas e mutações pela incapacidade de reparos no DNA. As EROs mitocondriais podem 

reduzir a capacidade de produção do ATP mitocondrial, com efeitos sobre o ciclo do ácido 

tricarboxílico, oxidação de ácidos graxos, o ciclo da ureia e o metabolismo dos aminoácidos 

(ZOROV, JUHASZOVA & SOLLOTT, 2014). Assim, há tendência das mitocôndrias 

liberarem citocromo c para o espaço intermemb ranas, e em seguida para o citosol, sendo um 

gatilho para o mecanismo de morte celular programada, denominada apoptose (Figura 2) 

(MURPHY, 2009). 

Figura 2. Visão geral da produção de espécies reativas de oxigênio (ROS) mitocondrial e os 

danos oriundos sobre proteínas, lipídios, DNA mitocondrial, sinalização redox e doenças. 

 

Fonte: Adaptado de Murphy (2009). 

 

 Caso o quadro de estresse oxidativo não seja revertido, o acúmulo de lesões celulares 

leva à disfunção tecidual, que por sua vez está diretamente associada ao surgimento de 
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doenças como o diabetes, câncer, doenças neurodegenerativas e outras relacionadas a 

processos de inflamação crônica (GIACCO & BROWNLEE, 2011; CHEN & LIU, 2017; 

MOLONEY & COTTER, 2017; SHARMA, GUPTA & SHARMAB, 2018). Dessa forma, a 

busca por produtos naturais que apresentem atividade antioxidante é importante, pois podem 

contribuir com as defesas antioxidantes endógenas, a fim de se evitar o estabelecimento do 

quadro de estresse oxidativo. 

 

2.5 Antioxidantes  

Antioxidantes são substâncias capazes de inibir ou dificultar a ocorrência de reações 

de oxidação, atuando contra os danos promovidos pelas espécies reativas (APAK, 2019). Os 

antioxidantes podem ser divididos em duas classes, quanto a sua origem: endógena ou 

exógena. Os antioxidantes de origem endógena são divididos em enzimáticos e não-

enzimáticos. Os antioxidantes enzimáticos englobam as enzimas superóxido dismutase 

(SOD), catalase (CAT), glutationa peroxidase (GPx), glutiona redutase (GR) e 

peroxirredoxinas (Prxs) (IGHODARO & AKINLOYE, 2018). Os antioxidantes não-

enzimáticos são compostos por moléculas como o ácido úrico, ácido lipóico, bilirrubina, 

glutationa e melatonina (NEHA et al., 2019).  

Já os antioxidantes exógenos são aqueles obtidos por meio de fontes dietéticas, 

englobando os de origem vegetal e animal.  Alguns dos antioxidantes mais conhecidos são o 

ácido ascórbico (vitamina C), α-tocoferol e β-caroteno, precursores das vitaminas A e E, 

respectivamente (NEHA et al., 2019). Outros carotenoides, como o licopeno, luteína e 

zeaxantina, minerais como o zinco, cobre, selênio e magnésio (BIANCHI & ANTUNES, 

1999; PRASAD et al., 2007; BARBOSA et al., 2012), também são considerados 

antioxidantes exógenos. 

 

 

2.6 Processo de cicatrização da pele  

A pele é um órgão com diversas funções no organismo (Figura 3). Ela atua como uma 

barreira física contra a invasão de microrganismos, impactos mecânicos, térmicos e radiação 

ultravioleta; sensor para reconhecimento de mudanças externas pela presença de 
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mecanorreceptores, termorreceptores e nociceptores; regulação da temperatura corporal, da 

síntese da vitamina D; e vários outros processos (PROKSCH et al., 2008; DABROWSKA et 

al., 2016; PATTARINI & SOUMELIS, 2017). 

Estruturalmente, a pele está organizada em três camadas: epiderme, derme e 

hipoderme (MARU et al., 2014; DĄBROWSKA et al., 2016). A epiderme, camada mais 

superficial, está em contato direto com o ambiente, sendo formada por um epitélio 

estratificado de queratinócitos, melanócitos, células de Merkel e células de Langerhans, 

sucessivamente regenerativo (MARU et al., 2014). A derme é a camada média da pele, 

localizada abaixo da epiderme, sendo composta por uma matriz celular resistente. Contém 

fibroblastos que produzem colágeno, elastina e proteoglicanos estruturais, junto às células 

com funções imunológicas, como mastócitos e macrófagos (MARU et al., 2014). A 

hipoderme é formada por tecido conjuntivo e gorduras. Sua função está relacionada ao 

isolamento térmico e à absorção de choques mecânicos, ajudando a proteger os órgãos do 

corpo contra lesões (MARU et al., 2014). 

Figura 3. Esquema da estrutura da pele humana e das principais interações com o meio 

ambiente. 

 

Fonte: Adaptado de Dąbrowska et al. (2016). 

 

 Na ocorrência de uma lesão na pele, diferentes processos são iniciados para reparar os 

danos causados pela injúria: hemostasia, inflamação, proliferação e migração celular, que 

levam à remodelação do tecido (LINDLEY et al., 2016). A injúria na pele leva à ruptura dos 
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vasos sanguíneos e ao extravasamento de constituintes sanguíneos. A primeira etapa de reparo 

da injúria consiste na formação do tampão plaquetário que restabelece a hemostasia e fornece 

uma matriz extracelular de fibrinas para a migração celular (SINGER & CLARK, 1999; 

ETULAIN, 2018). Em seguida, neutrófilos e monócitos são recrutados ao sítio da lesão. Nos 

primeiros 2-3 dias, ocorre a diferenciação de monócitos para macrófagos M1, momento em 

que essas vias inflamatórias e imunológicas removem detritos celulares e tecidos 

desvitalizados, para prevenir infecções (ETULAIN, 2018). 

Como resposta inflamatória, são produzidos ou liberados quimioatraentes a partir da 

matriz provisória formada por plaquetas e macrófagos, como fator de crescimento derivado de 

plaquetas (PDGF), interleucina-1 beta (IL-1β) e fator de necrose tumoral alfa (TNF-α), que 

vão direcionar os fibroblastos até o local da ferida (KIM et al., 1999; BAINBRIDGE, 2013). 

Na fase de proliferação, os fibroblastos são atraídos até o local da ferida e ali 

depositam proteínas da matriz extracelular (AYADI et al., 2018, ENOCH et al., 2006). Esses 

fibroblastos se diferenciam em miofibroblastos e sintetizam proteínas da matriz extracelular, 

como o colágeno tipos I-VI e XVIII, glicoproteínas e proteoglicanos para crescimento normal, 

diferenciação e reparo da ferida (POWELL et al., 1999). Esse papel dos fibroblastos 

demonstra a sua importância no processo de cicatrização. 

 

2.7 Infecções bacterianas de pele e antimicrobianos 

A pele, o maior órgão do corpo humano, é uma interface externa entre o corpo e o 

meio ambiente, com várias funções, dentre elas a proteção contra a entrada de 

microrganismos patogênicos. Apesar dessa função como barreira protetora, a própria pele 

possui uma população diversificada de bactérias simbióticas, que a coloniza (GRICE et al., 

2008). Os benefícios que essas bactérias presentes na pele fornecem estão relacionados com a 

inibição de colonização de microrganismos patogênicos e o processamento adicional de 

proteínas da pele, ácidos graxos e sebo (ROTH & JAMES, 1988). 

Quando a pele sofre alguma injúria ou há um desequilíbrio na pele (disbiose), as 

bactérias comensais presentes podem gerar doenças comuns (ROTH & JAMES, 1988; 

BYRD; BELKAID, SEGRE, 2018), como a erisipela, causada pela bactéria gram-positiva 

Streptococcus pyogenes; a foliculite estafilocócica, causada pela bactéria Staphylococcus 
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aureus;  e a acne, causada pela bactéria Propionibacterium acnes,  além de raras doenças, 

como as doenças de pele causadas por microbactérias como a Mycobacterium marinum 

(HANSEN et al.,, 2017; HASHISH et al., 2018; SBD, 2020). 

Uma das doenças dermatológicas mais comuns causada por infecção bacteriana é a 

acne, causada por Propionibacterium acnes, uma bactéria comum na microbiota da pele 

humana (TOMIDA et al., 2013). A acne é caracterizada como uma doença inflamatória 

crônica da unidade pilossebácea, que afeta mais de 85% dos adolescentes e adultos jovens 

(WHITE, 1998).  Outra doença de pele comum é a foliculite, uma lesão na pele onde 

ocorre uma infecção no folículo piloso, causada por bactérias Staphylococcus. Essa infecção 

ocorre espontaneamente através de excesso de umidade e suor, ou favorecida, por exemplo, 

pela depilação com lâminas, onde a pele é agredida e fica favorável à contaminação e 

proliferação pela bactéria (SILVA et al., 2019). 

Dentre as doenças de pele contagiosas estão o impetigo, causado pelas bactérias 

Staphylococcus aureus e Streptococcus pyogenes, ambas bactérias gram-positivas, e a 

erisipela, causada pela bactéria gram-positiva Streptococcus pyogenes (CLEBAK & 

MALONE, 2018). As principais formas de tratamento contra essas infecções de pele 

bacterianas são o uso de antibióticos tópicos e sistêmicos, em casos mais graves (CLEBAK; 

MALONE, 2018). As diretrizes de administração antimicrobiana se concentraram, quase 

exclusivamente, em antibióticos administrados por via sistêmica ou intravenosa, o  uso 

indiscriminado de antibióticos pode gerar resistência bacteriana e poucos estudos tentaram 

quantificar a extensão do uso tópico de antibióticos (ADLER, KORNMEHL, ARMSTRONG, 

2017; WILLIAMSON, CARTER, HOWDEN, 2017).  

O uso de óleos é uma alternativa em casos de infecções de pele, sendo utilizados por 

povos em diferentes regiões, como o óleo de mamona, que é utilizado no tratamento de 

eczema por povos do Paquistão (IQBAL & SADDIQI, 2011), e o óleo de coco, usado para 

tratar a mesma doença por povos na Malásia (KOO et al., 2020). Em diferentes povos, óleos, 

banhas e ceras têm sido usados para tratar doenças de pele e em cosméticos caseiros 

(PIERONI et al., 2004). 
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2.8 Segurança de uso e toxicidade 

O uso de plantas e animais no tratamento de doenças é comum em vários povos, e a 

diferença cultural e ambiental dessas variadas regiões reflete na forma do uso ou na 

preparação desses remédios. O estabelecimento da segurança, eficácia e garantia da qualidade 

destas preparações é necessário, pois seu uso inadequado, sem o conhecimento toxicológico 

necessário, pode originar efeitos adversos retardados e/ou assintomáticos (VENDRUSCOLO 

et al., 2005). Os ensaios toxicológicos são necessários para avaliar os níveis de toxicidade e 

efeitos adversos associados ao consumo de qualquer substância (SILVA et al., 2012). 

Óleos de origem natural, animal ou vegetal, têm sido utilizados na medicina popular 

brasileira no tratamento de doenças. No entanto, ainda há escassez de informações quanto aos 

dados químicos, farmacológicos e preparo desses óleos. Essa falta de dados gera lacunas de 

conhecimentos sobre os possíveis efeitos adversos desses produtos. É o caso do óleo de 

copaíba, que possui várias ações farmacológicas testadas e comprovadas, porém, Souza et al. 

(2000 apud SACHETTI et al., 2009) observaram que a administração de 0,4 ml do óleo de 

copaíba pela via transdiafragmática ocasionou diarreia, piloereção e hemorragia nos animais 

tratados.  

Para a segurança de uso e toxicidade na descoberta de novos medicamentos, a 

toxicidade tem sido avaliada em diferentes modelos. Os estudos de toxicidade têm avançado 

com novas tecnologias de avaliação in vitro e in vivo. Ao longo da história, nos estudos in 

vitro, o modelo de células monocamadas bidimensionais (2D) cultivadas em uma variedade 

de substratos planares foram e são amplamente utilizadas até hoje. Com o aprimoramento 

tecnológico e avanços recentes na biologia celular, técnicas de microfabricação e engenharia 

de tecidos permitiram o desenvolvimento de uma ampla gama de tecnologias de cultura de 

células 3D (FANG & EGLEN, 2017). Diferentes linhagens celulares têm sido utilizadas para 

os testes de toxicidade, buscando reproduzir as respostas em um organismo. Embora a cultura 

de células seja essencial para a confiabilidade e a reprodutividade, essas diferentes linhagens 

celulares não fornecem dados de um animal inteiro com os diversos sistemas orgânicos 

(HARTUNG et al., 2002). 

Os estudos de toxicidade in vivo são realizados com a expectativa de que as 

informações adquiridas em um modelo específico se apliquem, devidamente analisadas, a 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5132335/#jat3357-bib-0037
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outros sistemas biológicos, cada modelo apresentando pontos fortes e limitações, dependendo 

das informações necessárias. Entre os modelos utilizados nos testes de toxicidade in vivo, 

encontra-se o nematoide Caenorhabditis elegans, é uma espécie de nematódeo da família 

Rhabditidae que mede cerca de 1 milímetro de comprimento e vive no solo. Esse nematoide 

de vida livre, possui a expectativa de vida de cerca de 2-3 semanas sob condições de vida 

adequadas, podendo ser mantido entre 15 e 25 °C, usando técnicas relativamente simples e 

sem a necessidade de incubadoras de CO2 (MARKAKI & TAVERNARAKIS, 2010). Após a 

eclosão dos ovos, as larvas de C. elegans passam por quatro estágios antes de atingirem a 

idade adulta. O ciclo de vida curto permite testes e avaliações de várias gerações em algumas 

semanas (APFELD & ALPER, 2018). Os estudos com C. elegans iniciaram-se em 1960 com 

Sydney Brenner, e desde então têm sido um dos principais modelos in vivo utilizados em 

vários campos de pesquisa (NIGON & FELIX, 2017).  

As vantagens em utilizar esse modelo são várias, dentre elas: organismo multicelular 

completamente sequenciado; o corpo transparente/translúcido facilita estudos com marcação 

fluorescente, homologia genética com mamíferos; diversas vias de sinalização celular e 

elementos de função neuronal conservados. O acúmulo de mais de 60 anos de pesquisas em 

genética, neurociência e sinalização celular tornam o C. elegans um modelo experimental 

bem compreendido (KALETTA & HENGARTNER, 2006). Características conservadas, 

como a digestão e metabolismo presentes no nematoide, fazem do C. elegans um bom modelo 

de toxicidade oral (HUNT et al., 2012).  Através do ensaio para determinar a taxa de 

mortalidade derivada da exposição à toxicidade aguda, em uma curva de concentração-

resposta, é possível determinar a toxicidade de várias amostras diferentes (TEJEDA-

BENITEZ & OLIVERO-VERBEL, 2016; APFELD & ALPER, 2019). Dessa maneira, o C. 

elegans tem sido uma importante ferramenta na avaliação de segurança do uso e toxicidade de 

extratos de plantas e animais. 
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3 OBJETIVOS 

 

3.1 Objetivo geral 

Investigar a constituição química e as propriedades antioxidante, antimicrobiana e 

cicatrizante, bem como a toxicidade, do óleo extraído de larvas de Rhynchophorus palmarum. 

 

3.2 Objetivos específicos 

I. Analisar a composição química dos ácidos graxos presentes no óleo das larvas de R. 

palmarum utilizando a técnica de cromatografia gasosa acoplado associada à espectrometria 

de massas (CG-MS); 

II. Determinar a atividade antioxidante do óleo das larvas de R. palmarum pelo método de 

captura do radical livre 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo (DPPH); 

III. Investigar as propriedades antimicrobianas do óleo das larvas de R. palmarum contra 

bactérias patogênicas a humanos; 

IV. Avaliar o efeito do óleo das larvas de R. palmarum na viabilidade das células de 

fibroblasto humano (MRC-5); 

V. Determinar o padrão de migração celular em resposta à presença do óleo em cultura de 

células MRC-5 em experimentos de migração celular;  

VI. Investigar a toxicidade do óleo das larvas de R. palmarum em nematoides Caenorhabditis 

elegans. 
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4 MATERIAIS E MÉTODOS 

4.1 Local da coleta e amostra biológica 

As larvas de R. palmarum foram coletadas na aldeia Takuara (22°43'10.1"S 

54°38'10.9"W), localizada no município de Juti, Mato Grosso do Sul (MS), Brasil (Figura 4). 

Após a coleta, as larvas de R. palmarum foram acondicionadas em recipiente plástico 

contendo substrato vegetal, composto por fibras de estipe de palmeiras obtidas no momento 

da coleta (Figura 5 e 6). O recipiente plástico foi transportado para o Laboratório de Pesquisa 

em Biotecnologia e Bioprospecção aplicados ao Metabolismo (GEBBAM) da Universidade 

Federal de Grande Dourados (UFGD), onde as larvas foram lavadas em água destilada, secas 

com papel toalha, pesadas e congeladas até o momento da extração do óleo. 

  Figura 4. Localização da aldeia Takuara 
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Legenda: Localização da aldeia Takuara no interior do estado de Mato Grosso do Sul (bege), 

Brasil. Os estados brasileiros estão mostrados em branco e os países que fazem fronteira com 

o Brasil estão hachurados. Inserto: Localização do Estado do Mato Grosso do Sul (verde) e 

dos estados brasileiros (bege) inseridos na América do Sul (branco).  

 

 

Figura 5. Coleta das larvas de R. palmarum.  

 

 

  

  

Legenda: (A) Palmeiras derrubadas; (B) estipes das palmeiras sendo abertas; (C) fibras onde as larvas 

se desenvolvem e (D) coleta das larvas, as quais foram armazenadas em recipiente com o próprio 

substrato da palmeira. Fonte: A autora (2018). 

 

C D 

A B 
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Figura 6. Larvas de R. palmarum acondicionadas, por até 24 h, em substrato vegetal composto pelas 

fibras de estipe de palmeiras derrubadas, até serem levadas ao laboratório.  

 

 

Barra vermelha = 5 cm. Fonte: Oliveira (2018). 

 

 

4.2 Extração do óleo 

O procedimento de extração do óleo de larvas de R. palmarum (OLRP) foi realizado 

seguindo o conhecimento indígena Guarani Kaiowa, para reproduzir o método tradicional 

realizado na aldeia Takuara. As larvas foram descongeladas overnight em refrigerador (4ºC) e 

cortadas em pedaços para permitir o extravasamento do conteúdo interno. Em seguida, uma 

placa de Petri contendo as larvas foi submetida ao processo de aquecimento em chapa, com 
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temperatura controlada (150 ºC) durante 15 min. Durante o processo de aquecimento, as 

larvas foram mexidas para evitar que aderissem ao vidro. Ao final do processo, todo o óleo foi 

separado das carcaças por filtração, coletado e acondicionado em tubos Falcon de 15 ml 

(Figura 7 C). Posteriormente, o óleo foi fracionado em microtubos de 2 ml armazenados em 

temperatura ambiente, no escuro, para impedir uma possível fotodegradação, até a realização 

dos experimentos. 

Figura 7. Processo da obtenção do óleo de larvas de R. palmarum.  

 

 

 

Legenda: (A) Larvas de diferentes tamanhos; (B) descongelamento das larvas; (C) liberação do óleo 

junto à carcaça das larvas, durante o processo de aquecimento (seta) e (D) óleo coletado ao final da 

etapa de aquecimento. Fonte: A autora (2018). 
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4.3 Determinação da composição química 

4.3.1 Reação de transesterificação 

Para avaliar a composição dos ácidos graxos presentes no OLRP, foi realizada a 

reação de transesterificação, de acordo com Koohikamali et al. (2012). Em 10 mg do óleo, 

foram adicionados 2,5 ml de solução de metóxido de sódio 1 M e mantidos a 70 °C por 30 

min. Após esse procedimento, a solução foi mantida em temperatura ambiente durante 3 h. 

Em seguida, foram adicionados 1,5 ml de água ultrapura à mistura, e os ácidos graxos livres 

foram extraídos com 1 ml de hexano. O processo de extração com hexano consistiu da adição 

de hexano à amostra, seguido de agitação e repouso da mistura. A fração de hexano foi 

coletada após a formação das fases água:hexano. O processo de extração com hexano foi 

realizado 3 vezes, totalizando um volume de 3 ml. Posteriormente, a fração de hexano foi 

concentrada a um volume final de 1 ml e 1 µl desta fração foi analisada por cromatografia 

gasosa acoplada à espectrometria de massas (CG-MS). 

 

4.3.2 Análises CG-MS 

As análises do óleo foram realizadas em um cromatógrafo gasoso Shimadzu QP2010 

acoplado a um espectrômetro de massas, operando em ionização eletrônica (EI), usando 

energia de ionização 70 eV. Uma coluna cromatográfica Rtx-5MS (30 m x 0,25 mm, 0,25 mm 

de espessura) foi usada com hélio (He) como gás portador à pressão 91,2 kPa e vazão de 1,4 

ml/min. As razões de divisão foram 70 e 10 para as análises de reação de transesterificação. 

Para a análise da reação de transesterificação, a programação da temperatura foi de 60 ˚C por 

3 min, 60-310 ˚C com incrementos de 6 ˚C/min e 310 ˚C durante 13 min. Os bancos de dados 

WILEY 7 e NIST 11 foram aplicados para a identificação dos compostos presentes no óleo. 

 

4.4 Avaliação da atividade antioxidante 

A capacidade antioxidante do OLPR foi avaliada pelo método de captura direta dos 

radicais 2,2-difenil-1-picrilhidrazilo (DPPH), de acordo com o método descrito por Gupta & 

Gupta (2011), com pequenas modificações. Nesse ensaio, diferentes concentrações do OLPR 

(13-105 mg/ml), diluído em clorofórmio, foram adicionadas à 3.000 µL de solução de DPPH 

(0,11 mM DPPH preparado em clorofórmio). Em seguida, a solução foi homogeneizada e 

incubada por 30 min em temperatura ambiente, ao abrigo da luz. Posteriormente, a 

absorbância das amostras foi mensurada a 517 nm em espectrofotômetro T70 UV/VIS (PG 
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Instruments Limited, Leicestershire, Reino Unido). O composto Trolox foi utilizado como 

antioxidante de referência. A porcentagem de captura foi calculada utilizando a equação (1): 

Porcentagem de captação do DPPH (%) = (1-(Absamostra)/(Abscontrole))x100           (1) 

Foi calculada, também, a concentração do OLRP necessária para inibir 50% (IC50) da 

formação do radical DPPH. 

 

4.5 Atividade antimicrobiana 

A atividade antimicrobiana do OLRP foi avaliada pela técnica de microdiluição em 

caldo (CLSI, 2012), realizada em microplacas de 96 poços. As cepas utilizadas nos 

experimentos estão apresentadas na Tabela 2. 

Tabela 2. Cepas bacterianas Gram-positivas e Gram-negativas utilizadas na 

avaliação antimicrobiana de OLRP. 

 Cepas bacterianas ATCC 

 

 

Gram-

positivas 

Staphylococcus aureus  35983 

Staphylococcus epidermidis  35984 

Staphylococcus haemolyticus  49453 

Staphylococcus saprophyticus  29970 

 

 

 

Gram-

negativas 

Acinetobacter baumannii  19606 

Enterobacter aerogenes  13048 

Enterobacter cloacae  13047 

Escherichia coli  35218 

Klebsiella oxytoca  13182 

Proteus mirabilis  12453 

 Salmonella enterica  51741 

 Serratia marcescens  13880 

 

A suspensão bacteriana diluída (5x106 UFC/ml) foi adicionada aos poços da 

microplaca contendo o meio de cultura Mueller Hinton (MH), contendo 1% de óleo (v/v). A 

concentração bacteriana em cada poço foi de 5x105 UFC/ml. Uma alíquota do OLRP foi 

preparada em solução de NaCl 0,9% estéril e utilizada para o preparo de soluções de trabalho 

contendo 10% do OLRP. Em cada poço foram adicionadas 80 µl de caldo MH, 10 µl da 

solução de trabalho do óleo e, posteriormente, 10 µl do inóculo bacteriano, perfazendo um 

volume de óleo no poço de 1%. Como controle positivo da inibição de crescimento, foram 

adicionados no poço 80 µl de caldo MH, 10 µl do antibiótico cloranfenicol na concentração 4 

µg/ml e 10 µl do inóculo bacteriano. A concentração de cloranfenicol utilizada no estudo 



31 
 

representa a concentração bactericida mínima (CBM). Como controle negativo de inibição de 

crescimento, foram adicionados no poço 80 µl de caldo MH, 10 µl de solução de NaCl 0,9% 

estéril e 10 µL do inóculo bacteriano. Os experimentos foram realizados em triplicata.  

A microplaca foi incubada a 37 ºC sob agitação constante e monitorada em intervalos 

de 30 min em leitor de microplaca Multiskan GO (Thermo Fisher Scientific) à 595 nm. Após 

18 h de experimento, a porcentagem de inibição do crescimento bacteriano foi calculada 

utilizando a última leitura da fase exponencial de crescimento, conforme a equação (2):  

    Porcentagem de inibição do crescimento = [1–(Absamostra/Acontrole negativo)] x 100        (2) 

Onde Absamostra é a absorbância da amostra e Acontrole negativo é a absorbância do controle 

negativo de inibição do crescimento. A concentração inibitória mínima (CIM) foi aquela que 

inibiu 100% do crescimento bacteriano.  

 

4.6 Cultivo celular de fibroblastos de pulmão humano 

A linhagem celular de fibroblastos de pulmão humano MRC-5 foi cultivada em meio 

DMEM (Sigma-Aldrich, São Paulo) suplementado com 10% de soro fetal bovino, 1% de 

antibióticos (5 mg/ml de penicilina, 5 mg/ml de estreptomicina e 10 mg/ml de Neomicina - 

Gibco/Invitrogem, Minneapolis, MN, USA). As células foram mantidas em estufa com 

atmosfera umidificada contendo 5% de CO₂ a 37 °C. 

 

4.6.1 Avaliação de viabilidade celular em fibroblastos pulmonares humanos - MRC-

5  

A avaliação da viabilidade celular foi realizada pelo ensaio colorimétrico utilizando o 

reagente 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltrazolium bromide (MTT) a fim de analisar 

os efeitos do OLRP sobre a viabilidade das células MRC-5. Para isto, 5x10³ células foram 

plaqueadas em microplaca de 96 poços e incubadas com diferentes concentrações do OLRP 

(0,1 a 0,5% do volume total) durante 24 horas. Em seguida, adicionou-se 100 μL de MTT (0,5 

mg/ml, preparado em meio DMEM) em cada poço, seguido de um novo período de incubação 

de 4 horas a 37ºC. Posteriormente, o meio contendo MTT foi removido, e foram adicionados 

100 μL de dimetilsulfóxido (DMSO) para a solubilização dos cristais de formazan formados. 
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A absorbância foi determinada a 630 nm, utilizando um leitor de microplacas SpectraMax 250 

(Molecular Devices). A inibição da viabilidade foi calculada com a equação (3): 

Viabilidade celular (%) = (Abscélulas tratadas/Abscélulas controle) x 100  (3) 

 

4.6.2 Ensaio de migração celular (wound healing assay) 

Para investigar a capacidade do OLRP em estimular a migração celular, fibroblastos 

MRC-5 foram cultivados em microplacas de 24 poços a uma densidade de 8x104 células/poço, 

contendo DMEM suplementado com 10% de soro fetal bovino durante 24 h. Após a adesão 

celular, o meio de cultura foi aspirado e um risco vertical foi feito em cada poço, com auxílio 

de uma ponteira plástica de 1.000 μL. Em seguida, os poços foram lavados com PBS 1X e 

fotografados. Um volume de 500 µL de meio de cultura DMEM contendo 0,5% do OLRP foi 

adicionado em cada poço e a placa foi incubada a 37 ºC durante 24 h.  No tratamento controle, 

foi adicionado apenas meio DMEM sem a adição do OLRP. Ao final do período de 24 h, o 

meio de cultura foi aspirado e os poços foram fotografados. Ao todo, 3 imagens de cada poço 

foram obtidas: uma na região central do poço e outras nas porções equidistantes entre o meio 

e as extremidades do poço, como representado na Figura 7. A fim de garantir que as imagens 

do tempo 0 h e 24 h fossem obtidas do mesmo local, a região das fotografias foram marcadas 

com caneta permanente. As imagens dos tempos 0 h (após a remoção das células com a 

ponteira) e 24 h foram analisadas com o auxílio do software ImageJ, e utilizadas para o 

cálculo de migração celular.  O ensaio foi realizado em triplicata e os resultados foram 

apresentados com a área das feridas em mm2, de acordo com a metodologia de Chen et al. 

(2009). 

Figura 8. Esquema para a aquisição de imagens dos poços da microplaca. 
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Legenda: As setas pretas, mostradas em detalhe na figura de um poço da microplaca (à direita), 

indicam os locais demarcados para registro das imagens das células. A linha vertical clara 

mostrada no poço representa a retirada das células aderidas, realizada com o auxílio de uma 

ponteira de volume 1.000 µL.  

Fonte: Imagem obtida no site BioRender.com (2019). 

 

4.7 Ensaio de viabilidade em modelo Caenorhabditis elegans 

Para a realização dos ensaios in vivo, utilizou-se os nematoides C. elegans, linhagem 

selvagem N2. Os nematoides foram mantidos a 20°C, cultivados em placas de Petri contendo 

meio de cultura para crescimento Nematode Growth Medium (NGM) e alimentados com 

bactérias Escherichia coli OP50 (BRENNER, 1974). 

A cultura do nematóide foi sincronizada como descrito por Leite et al. (2020), com 

hipoclorito de sódio 2% e hidróxido de sódio 5M. Os ovos resistentes à lise alcalina foram 

coletados e transferidos para placas de Petri contendo diferentes concentrações de OLRP. 

 

4.7.1 Ensaio de toxicidade aguda 

A toxicidade aguda in vivo do OLRP foi realizada como descrito por Bonamigo et al. 

(2017). Dez nematoides jovens adultos (L4) foram transferidos para poços de microplacas de 

96 poços e expostos a 200 µL de meio M9, contendo diferentes concentrações do OLRP, de 1 

a 4,5%. Os animais foram mantidos a 20°C durante 24 e 48 horas. Como controle negativo, os 

nematoides foram incubados em 200 µL de meio de cultura M9. Após o período de 

incubação, a viabilidade dos nematoides foi avaliada através da sensibilidade ao toque, com 

auxílio de uma alça de platina. Os nematoides foram avaliados no estereomicroscópio Motic 

SMZ-140 & W10X/23. Os resultados foram obtidos a partir da média de três ensaios 

independentes realizados em triplicata. 

 

4.8 Análise estatística  

Os dados foram expressos como média ± erro padrão da média (EPM), analisados para 

determinar diferenças significativas entre os tratamentos. A análise de variância One way 

ANOVA foi utilizada, sendo utilizado o pós-teste de Dunnett. Nos ensaios in vivo, foi 

utilizado o test t para determinar as diferenças entre os grupos. Os dados foram analisados 
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com o auxílio do Software GraphPad Prism 5. Os resultados foram considerados 

significativos com o valor de P ≤ 0,05. 

5 RESULTADOS  

 

Registramos pela primeira vez o processo tradicional da obtenção da larva e preparo 

do óleo. Na aldeia Uma reza é feita antes da entrada das mulheres na mata, em respeitos aos 

protetores, donos da mata e dos animais.  A coleta das larvas ocorre durante o dia. Ele é feito, 

geralmente, pelas mães e avós da família. Mulheres casadas, na maioria das vezes. Caso uma 

mulher solteira da aldeia participe da coleta das larvas, uma das mulheres mais velhas 

envolvidas com a coleta realiza uma reza, a fim de proteger a mulher solteira, esse ritual foi 

realizado por minha avó Julia Cavalheira (76 anos). De acordo com a tradição Guarani-

Kaiowá, uma mulher solteira que viesse a tocar nas larvas sem a reza poderia vir a dar à luz 

filhos com problemas congênitos, especificamente com problemas na formação dos ossos. 

Além disso, tanto a coleta das larvas quanto o preparo do óleo deve ser feito pelas mulheres 

da aldeia e, na maior parte do tempo, em silêncio. Essas mulheres, geralmente as mães das 

famílias, são as responsáveis pelo preparo de diversos medicamentos na aldeia. No caso do 

preparo do óleo das larvas de R. palmarum, as larvas são levadas ao fogo e mexidas até a 

liberação do óleo. Ao final do processo de aquecimento, o óleo junto/sem carcaças das larvas 

são acondicionados em um recipiente de vidro e guardados em local escuro. Utilizam no 

tratamento e na cicatrização de feridas cutâneas, e também no tratamento de doenças 

respiratórias. 

Os saberes e fazeres em uma comunidade indígena são transmitidos e dão vida ao 

modo de vida indígena. Uma parte do conhecimento secular Guarani-Kaiowá é repassado aos 

mais jovens pela Maxuypy, a matriarca. Dentre os conhecimentos transmitidos pela Maxuypy, 

está o uso de produtos naturais de finalidade terapêutica. A aplicação de gordura de animais 

no tratamento de doenças é conhecida, como a gordura de sucuri, utilizada para tratar dores de 

coluna; a gordura de lobinho, utilizada no tratamento de bronquite; a gordura de tatu galinha, 

empregada no tratamento de asma e sinusite; e vários outros animais que ainda não foram 

registrados. Na comunidade da Terra Indígena Taquara, localizada no município de Juti-MS, 

um dos vários conhecimentos acerca do uso de animais menciona o emprego do Mbuku kyra. 

O Mbuku é um ser deixado pela divindade, sendo o conto de sua criação parte da história 

sagrada da criação da vida dos indígenas, que conta a origem de alguns animais sagrados. A 

história que segue é uma pequena parte do relato Ara rehegua (tradução literal “Conto sobre o 
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Tempo”), feito pela Maxuypy Julia Cavalheira (76 anos), ao redor do fogo na Terra Indígena 

Taquara. Essa é uma longa história, contada ao longo de dias, que descreve a origem de 

diversos animais. O relato a seguir versa sobre a criação do Mbuku, um dos insetos utilizados 

pelos Guarani-Kaiowá: 

“Certo dia, os irmãos Paikwara (Sol) e Jasyete (Lua) estavam caminhando 

próximos a um abismo. Eles estavam com muita fome. Então, o Paikwara 

avistou uma bananeira e disse ao Jasyete: 

- Me espera aqui, vou pegar algumas bananas maduras para comermos. 

Paikwara pegou as bananas com muito cuidado para não despertar o 

Pytumbory, uma entidade maligna, equivalente a um demônio, que 

descansava próximo à bananeira. Após consumirem as bananas coletadas 

por Paikwara, Jasyete disse: 

- Eu quero pegar mais bananas! 

- Não vá Jasyete!, disse Paikwara. O Pytumbory está pronto para te 

derrubar no abismo”. Jasyete não escutou a recomendação do seu irmão e 

foi coletar mais bananas. Enquanto Jasyete se preparava para coletar as 

maiores bananas, Pytumbory o derrubou no abismo. Ao presenciar a cena, 

Paikwara chorou muito pela morte de Jasyete e ficou ali, desolado, olhando 

para o abismo, enquanto Pytumbory ia embora. Pouco tempo depois, 

aproximou-se Mberuypy, a divindade rainha dos Mberu, que posteriormente 

dariam origem às moscas. Mberuypy logo perguntou à Paikwara: 

- Por que nosso Ryke’y está triste? Paikwara respondeu: 

- Meu irmão mais novo (Jasyete) caiu no abismo, foi Pytumbory quem o 

derrubou! Então, os Mberu afirmaram que trariam seu irmão de volta. 

Paikwara alertou a Mberuypy que os Mberu deveriam coletar o Kurusuyta 

de seu irmão, um fragmento do osso da clavícula de Jasyete, pois Paikwara 

sabia que já havia se passado muito tempo da morte de Jasyete. Com o 

Kurusuyta de seu irmão, Paikwara poderia ressuscitá-lo. Os Mberu 

desceram o abismo e, logo depois, voltaram com o sumo do Jasyete. Pelos 

Mberu não voltarem com o Kurusuyta de Jasyete, Paikwara ficou muito 

triste e ordenou que, a partir daquele momento, todos os Mberu iriam viver 

de restos, e soprou sobre eles. Assim, surgiram as moscas varejeiras. 
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Outros animais tentaram buscar o Kurusuyta de Jasyete, até que um dia 

Kykyin (mãe ou rainha das larvas do coqueiro) se aproximou de Paikwara e 

perguntou por que ele estava tão triste. Paikwara relatou o acontecido com 

seu irmão Jasyete. Kykyin disse que poderia encontrar o Kurusuyta de 

Jasyete. Assim, Kykyin desceu o abismo e, passado muito tempo, retornou 

com o sumo do cérebro do Jasyete. Paikwara mais uma vez chorou e disse 

que precisava da Kurusuyta de Jasyete. Então, Kykyin desceu novamente o 

abismo em busca dos restos de Jasyete, a fim de ajudar Paikwara a ter seu 

irmão de volta. Passado muito tempo, Kykyin voltou, sem sucesso, 

novamente com o sumo do cérebro do Jasyete. Nesse momento, Paikwara 

reconheceu o esforço de Kykyin na tentativa de lhe ajudar a ressuscitar seu 

irmão. Por isso, enviou sobre ele um sopro abençoado, dizendo as seguintes 

palavras: 

 - Que seus filhos sobrevivam somente dentro dos pindó e Mbokaja 

(espécies de coqueiro). Que seus filhos sirvam de alimento para todos os 

meus descendentes e sirvam de cura para aqueles que vagueiam sobre a 

terra! Assim, como uma forma de agradecimento aos esforços de Kykyin, 

surgiu o Mbuku”. 

 

O uso do Mbuku faz parte do conhecimento tradicional indígena, seja em seus contos 

sagrados ou em rituais.  

 

 

5.1 Rendimento do OLRP 

O processo para a obtenção do óleo foi reproduzido de acordo com a metodologia 

indígena Guarani-Kaiowá. A determinação do rendimento do óleo considerou a média de 3 

extrações. O conteúdo médio de óleo foi de 0,15 ml/g de larva. Ao final do processo de 

extração do OLRP, este apresentou coloração amarela, com cheiro e viscosidade 

características do óleo processado na aldeia Takuara. Assim, deu-se continuidade aos 

experimentos. 
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5.2 Composição química do OLRP 

Foram identificados ácidos graxos no OLRP, que são apresentados na Tabela 3. A 

determinação da composição química revelou que o OLRP é composto por ácidos graxos 

saturados (AGS) e insaturados (AGI), em uma distribuição ligeiramente superior de AGS. 

Dentre os AGS, os ácidos palmítico (16:0), mirístico (14:0) e esteárico (18:0) foram os 

majoritários. Em relação aos AGI, os linoleico (18:2, ω-6), palmitoleico (16:1, ω-7) e ácidos 

oleico (18:1, ω-9), representantes das famílias ômega-6, 7 e 9.  

 

 

Tabela 3. Ácidos graxos identificados após a reação de transesterificação do OLRP por GC-MS. 

Pico 
TR 

(min) 
Composto 

Número de carbonos e 

posição da 

instauração 

% 

1 19,1 Ácido dodecanóico (ácido láurico) 12:0 0,1 

2 22,9 Ácido tetradecanóico (ácido mirístico) 14:0 5,4 

3 26,0 Ácido hexadecenóico (ácido palmitoleico) 16:1 (ω-7) 6,3 

4 26,4 Ácido hexadecanóico (ácido palmítico) 16:0 42,7 

5 29,0 Ácido 9,12- octadecadinóico (ácido linoleico) 18:2 (ω-6) 1,1 

6 29,1 Ácido 9-octadenoico (ácido oleico) 18:1 (ω-9) 40,0 

7 29,5 Ácido octadecanóico (ácido esteárico) 18:0 3,1 

8 

AGS 

AGI 

32,3 Ácido eicosanóico (ácido araquídico) 20:0 0,9 

52,2 

47,4 

Total    99,6 
AGS: ácidos graxos saturados; AGI: ácidos graxos insaturados; TR: tempo de retenção. 

 

5.3 Atividade antioxidante do OLRP 

O potencial antioxidante do OLRP foi determinado através do ensaio de captura direta 

do radical livre DPPH. A atividade antioxidante do OLRP foi dependente do aumento de sua 

concentração, gerando uma curva dose-resposta. A Tabela 4 apresenta os valores de IC50 do 

OLRP e do antioxidante Trolox, utilizado como antioxidante de referência por ser um análogo 

do tocoferol (vitamina E), que é lipossolúvel. 

 

Tabela 4. Determinação do IC50 para a captura direta do radical 

DPPH pelo OLRP e Trolox, antioxidante de referência. 

Composto IC50 (mg/ml) 

OLRP 46,31  3,02 

Trolox 3,88  0,57 
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5.4 Atividade antimicrobiana do OLRP 

A atividade antibacteriana do OLRP foi avaliada frente às bactérias Gram-positivas e 

Gram-negativas, para determinação dos valores da concentração inibitória mínima (CIM) e 

concentração bactericida mínima (CMB). Na Tabela 5, é possível observar que o óleo não 

apresentou atividade antimicrobiana contra nenhuma bactéria na concentração testada.  

 

Tabela 5. Determinação da concentração inibitória mínima (CIM) e bactericida mínima (CBM) do 

OLRP. O antibiótico cloranfenicol foi utilizado como referência. 

 

 

5.5 Efeito do OLRP na viabilidade de fibroblastos pulmonares humanos MRC-5 

A Figura 9 mostra que nenhuma das concentrações avaliadas do OLRP afetou a 

viabilidade celular de MRC-5, indicando que o OLRP não foi tóxico nas concentrações 

analisadas para células humanas. 
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Figura 9. Viabilidade celular das células MRC-5 incubadas durante 24h com diferentes 

concentrações do OLRP. 
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Legenda: O gráfico representa a média ± erro padrão de 3 experimentos independentes, 

realizados em triplicata. 

 

5.6 Atividade do OLRP na migração celular da MRC-5 

O efeito do OLRP sobre a migração celular dos fibroblastos pode ser observado na 

Figura 10 , no tempo 0 h, os poços dos tratamentos controle e OLRP apresentam uma área 

similar.  Após 24 h foi possível observar uma redução na área com ausência de preenchimento 

nos poços que receberam 0,5% do OLRP, comparado ao controle. Esse resultado sugere que a 

taxa de migração celular nos poços tratados com OLRP foi 60% maior, comparada ao 

tratamento controle (Figuras 10-B). 
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Figura 10. Ensaio de migração celular. 

 

 

Legenda: (A) Imagens representativas das áreas formadas após a remoção de células MRC-5, 

determinada no tempo 0h e após 24 horas de incubação do OLRP a 0,5%. (B) O gráfico representa a 

média ± erro padrão de 1 experimento em triplicata. * Indica diferença estatística entre o Controle 24 h 

e células incubadas com 0,5% do OLRP no tempo 24 h.  

 

 

5.7 Toxicidade aguda do OLRP em Caenorhabditis elegans 

Nenhuma das concentrações do OLRP foi capaz de reduzir a viabilidade de C. elegans 

(Figura 10), sugerindo que as concentrações testadas do óleo não promovem toxicidade aguda 

para este modelo in vivo. 

Figura 11. Toxicidade aguda do OLRP no modelo in vivo C. elegans. (A) 24 h e (B) 48 h de 

tratamento. 
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6 DISCUSSÃO 

 

O conhecimento tradicional indígena é um elemento cultural aplicado nas relações sociais, 

religiosas, econômicas e de saúde dessas populações. Dentro dele, o uso de animais para o 

tratamento de doenças é uma prática que se mantém há séculos, de geração em geração, em 

especial pela transmissão oral deste conhecimento. As mudanças no hábito de vida das 

comunidades indígenas do Mato Grosso do Sul vêm dificultando a manutenção dos costumes 

que favorecem a transmissão oral do conhecimento, ao passo que tem ampliado o acesso a 

outros meios de registro, transmissão e revisitação desse conhecimento. A inserção dos 

indígenas nas universidades e na pesquisa tem permitido que os detentores do conhecimento 

possam investigar suas potenciais propriedades farmacológicas. Assim, nesse trabalho a 

pesquisadora indígena Guarani-Kaiowá/MS registra, pela primeira vez, o conhecimento do 

uso do óleo de larvas de R. palmarum por sua comunidade. De acordo com o conhecimento 

transmitido pelos Guarani-Kaiowá/MS, as larvas de R. palmarum ou o óleo obtido delas são 

utilizados para fins alimentares. Além disso, a aplicação tópica do OLRP é indicada no 

tratamento de ferimentos, infecções de pele e para o tratamento de doenças respiratórias. 

Assim, a presente investigação buscou determinar a composição química dos ácidos graxos 

presentes no OLRP, bem como seu potencial antioxidante, suas propriedades antimicrobiana e 

cicatrizante, além de investigar possível citotoxicidade e toxicidade in vivo. 

Tradicionalmente, as comunidades indígenas maximizam o consumo racional de recursos 

naturais. Um exemplo disso é a metodologia utilizada para a obtenção de larvas de R. 

palmarum. Parte das estirpes das palmeiras derrubadas para a construção de casas é mantida 

no chão da mata, momento em que os besouros de R. palmarum depositam seus ovos. 

Posterior a eclosão dos ovos e o desenvolvimento das larvas, as mulheres da aldeia retornam à 

mata para a coleta das larvas, atendendo as finalidades alimentares e medicinais. Além do uso 

das estirpes das palmeiras na confecção de casas e obtenção das larvas, as fibras das folhas 

das palmeiras também são utilizadas na confecção de redes e cobertura das casas. O intervalo 

de tempo entre a oviposição e a coleta das larvas deve ser acompanhado, pois a coleta das 

larvas deve ser realizada antes do empupamento destas, que ocorre cerca de 30 dias após a 

oviposição. Cabe enfatizar que o método tradicional de obtenção das larvas de R. palmarum 

só pode ocorrer em aldeias com uma considerável extensão de mata natural. O acesso a 

biodiversidade local é o que permite o estabelecimento de um equilíbrio ecológico 
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permanente, ou seja, o manejo adequado como é realizado pelas comunidades indígenas que 

permite a extração sustentável de suas reservas a fim de atender as suas demandas. 

A biodiversidade é fonte importante para a geração de novos produtos. Embora a 

maioria dos fármacos presentes no mercado sejam advindos de vegetais (YUAN et al., 2016), 

a investigação das propriedades farmacológicas de extratos e moléculas isoladas de animais é 

crescente (JIANG et al., 2012; JEON et al., 2015; ZIELIŃSKA et al., 2017; CUNHA et al., 

2018). Alguns insetos, como os carrapatos, têm sido investigados como grupo promissor tanto 

para a elaboração de novas estratégias terapêuticas quanto novos medicamentos 

(ŠTIBRÁNIOVÁ et al., 2019). As vespas também tem sido um grupo de insetos investigados, 

principalmente quanto ao seu veneno que é uma fonte rica de toxinas terapeuticamente 

importantes, além de apresentarem atividades antimicrobiana e anti-inflamatória (KIM et al., 

2016; GAO et al., 2020). A baratas também foram alvos pelo uso tradicional na china, e 

extratos da espécie Periplaneta americana demonstraram efeitos cicatrizantes (ZHU et al., 

2018; SONG et al., 2017).  

 Larvas de R. palmarum são usadas pela comunidade Guarani-Kaiowá/MS e por outras 

comunidades indígenas com propósitos alimentares (DELGADO et al., 2008). De maneira 

semelhante, essas comunidades utilizam o OLRP para o tratamento de ferimentos de pele 

(VERA & BRAND, 2012). A composição química do OLRP revelou a presença de ácidos 

graxos saturados [ácido palmítico (C16:0), 42,7%] e insaturados [ácido oleico (C18:1, ou ω-

6), 40%), em proporções semelhantes a observada por DUE et al. (2009). Uma vez conhecida 

a composição química do OLRP, investigamos as propriedades farmacológicas atribuídas aos 

seus constituintes majoritários condizentes ao uso alimentar e medicinal. 

 

Consumo do óleo e seus efeitos benéficos 

O ácido palmítico (C16:0), principal ácido graxo saturado do OLRP, é comum na 

alimentação humana (FRENCH, SUNDRAM & CLANDININ, 2012). Ele está presente em 

produtos de origem vegetal, como nos óleos de palma, coco, e em produtos de origem animal, 

como queijo, manteiga e banha (YANG et al., 2018), e, a ingestão de ácido palmítico e outros 

ácidos graxos saturados é responsável por um elevado aporte calórico. Contudo, a ingestão 

excessiva de ácidos graxos saturados promove o aumento dos níveis séricos do colesterol 

LDL (FRENCH, SUNDRAM & CLANDININ, 2012). Por sua vez, nível elevado de LDL no 

organismo está associado a obesidade, diabetes, problemas cardíacos e câncer (KROMHOUT 

et al., 1995). A ingestão excessiva de ácido palmítico está relacionada ao aumento da secreção 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%C5%A0tibr%C3%A1niov%C3%A1+I&cauthor_id=31333488
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de mediadores pró-inflamatórios em adipócitos (KORBECKI & BAJDAK-RUSINEK, 2019) 

e a degradação do receptor de insulina em hepatócitos (ISHII et al., 2015; MANCINI et al., 

2015), condizente com as doenças mencionadas anteriormente. 

Os ácidos graxos insaturados têm despertado grande interesse na dermocosmética e na 

alimentação pelos inúmeros benefícios conhecidos à saúde humana. Estruturalmente, ácidos 

graxos insaturados possuem ao menos uma instauração em sua cadeia. A posição da ligação 

dupla determina se o ácido graxo é da família ômega 3 (ω-3), ômega 6 (ω-6) ou ômega 9 (ω-

9). O consumo de ácidos graxos insaturados aumenta a quantidade de colesterol HDL, 

conhecido como colesterol “bom” (LUN & THEOBALD, 2006). Como consequência, a 

manutenção de altos níveis de HDL promove a redução dos níveis de LDL. O ácido oleico 

(C18:1, ω-9, 40% do OLRP), abundante no azeite, na dieta Mediterrânea e também no OLRP, 

tem sido descrito como regulador da função imunológica e anti-inflamatória (PESTKA et al., 

2014), com efeitos na redução dos sintomas de quadros depressivos (HOFFMIRE et al., 2012) 

e por apresentar efeitos positivos sobre a prevenção e tratamento de doenças cardiovasculares, 

autoimunes, metabólicas e câncer (SALES-CAMPO, et al., 2013). Em estudos pré-clínicos, a 

suplementação da dieta de camundongos diabéticos com ácido palmitoleico (C16:1, ω-7, 

6,3% do OLRP) foi capaz de promover a redução do peso corporal, da hiperglicemia e 

hipertrigliceridemia dos animais (YANG et al., 2011), além de melhorar a sensibilidade 

periférica à insulina (CAO et al, 2008). No estudo realizado por SOUZA et al. (2014) 

colaboradores (2014), a ingestão de ácido palmitoleico promoveu a redução da esteatose 

hepática, de mediadores inflamatórios e melhorou a resistência periférica à insulina em 

camundongos, atenuando a produção de glicose hepática induzida por dieta hiperlipídica. O 

ácido linoleico (C18:2, ω-6, 1,1% do OLRP), embora presente minoritariamente no OLRP, é 

precursor de importantes ácidos graxos endógenos, como o ácido araquidônico (JANDACEK, 

2017). O ácido araquidônico (20:4, cis-5, 8, 11, 14) possui 4 instaurações, sítios que podem 

ser oxidados para a formação de diferentes ácidos graxos com atividades biológicas distintas, 

como as prostaglandinas, que desempenham um importante papel na modulação de processos 

inflamatórios (INNES & CALDER, 2018). O ácido araquidônico e o ácido eicosapentaenoico, 

derivados do ácido linoleico e linolênico, apresentam propriedades cardioprotetoras (SETE & 

FIGUEIREDO, 2013). Outros derivados do ácido linoleico, como o ácido 

hidroxioctadecadienoico, podem atenuar o processo inflamatório comum em quadros de 

síndrome metabólica, e também no processo de adesão celular, apoptose e câncer 

(VANGAVETI et al., 2016). 
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A aplicação tópica do óleo e seus efeitos benéficos 

Na pele, os ácidos graxos insaturados, como os encontrados no OLRP, participam da 

composição das três camadas da pele, atuando como uma importante barreira física 

(MIEREMET et al., 2019) ou ainda nos processos de reparo tecidual após danos mecânicos 

(SMEDEN et al., 2013; CROWTHER et al., 2008). A deficiência de ácidos graxos essenciais 

promove a descamação intensa da pele (DECLAIR, 1997). O ácido oleico (ω-9) é 

amplamente empregado em emulsões cosméticas por possuir propriedades emolientes, 

recompondo a oleosidade de peles ressecadas e descamadas (VERMAAK et al., 2011). Além 

disso, o ácido oleico potencializa a permeação de moléculas do estrato córneo da epiderme em 

direção a camadas mais profundas deste tecido sem apresentar efeitos tóxicos ou irritativos 

(CHOI et al., 2012). Dadas estas características, diversos ácidos graxos insaturados vêm 

sendo investigados como potenciais carreadores percutâneos de drogas, como antidepressivos, 

anti-inflamatórios e para o tratamento do Alzheimer (JAIN & PANCHAGNULA, 2003; 

BEN-SHABAT, BARUCH & SINTOV,2007; KIM et al., 2008; CHOI et al., 2012). 

A geração de mediadores lipídicos a partir do ácido linoleico, como o ácido 

araquidônico e, subsequentemente, eicosanoides como prostaglandinas, tromboxanos e 

leucotrienos, atuam na divisão e diferenciação das células do tecido epitelial (NICOLAOU, 

2013), e, ainda, nos quadros de hemorragia e hemostasia (SCHACKY, FISCHER & WEBER, 

1985; SINZINGER & WASINGER, 1989). Portanto, a participação de ácidos graxos 

essenciais é fundamental para a manutenção da saúde da pele e em processos de reparação, 

favorecendo a regeneração tecidual (LANIA et al., 2019). Foi demonstrado que a adição do 

OLRP em cultura de fibroblastos humanos promoveu o aumento da taxa de migração celular, 

quando comparado ao tratamento controle. O aumento da taxa de migração celular de 

fibroblastos também foi observado em cultura celular após a adição de uma mistura de óleos 

vegetais (GUIDONI et al., 2019). Além dos efeitos positivos sobre a taxa de migração dos 

fibroblastos, Guidoni et al. (2019) observaram que a mistura de óleos vegetais promoveu uma 

resposta inflamatória controlada pela modulação de mediadores pró-inflamatórios e citocinas 

(TNF-α e IL-6). Esta resposta controlada promoveu uma melhora na recuperação do tecido 

ferido. Estes resultados corroboram as propriedades cicatrizantes de outros óleos, como o óleo 

da polpa do pequi e do fruto de buriti, que estimularam a cicatrização de feridas cutâneas 

experimentais em ratos (BATISTA et al., 2010; BATISTA et al., 2011). 

Outra propriedade benéfica apresentada pelo OLRP foi a antioxidante. São escassos na 

literatura estudos sobre a capacidade antioxidante de óleos obtidos de insetos, contudo, a 

capacidade antioxidante do OLRP foi similar à de óleos vegetais comprovadamente benéficos 
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à saúde, como os óleos de girassol, macadâmia, linhaça e chia (WIDMER et al., 2015, 

FOSCOLOU et al., 2018; GORZYNIK-DEBICKA et al., 2018; RODRIGUES et al., 2018; 

GUIDONI et al., 2019). A exposição exacerbada a radiação ultravioleta contribui para o 

envelhecimento precoce da pele (EVANS, 2000), aumentando o risco de processos 

carcinogênicos neste tecido (DRAELOS, 1999, VELASCO et al., 2004). A atividade 

antioxidante observada pelo OLRP contribui para a redução dos danos oxidativos na pele, em 

especial, os responsáveis pelo fotoenvelhecimento. O ácido oleico, abundante no OLRP, vem 

sendo associado a emulsões de fotoprotetores e bronzeadores por suas propriedades 

fotoprotetoras, promovendo a regeneração da pele e reduzindo os danos causados pela 

exposição excessiva aos raios solares (POLONINI et al., 2012; BADEA et al., 2015). 

Além das propriedades fotoprotetoras, a aplicação tópica de óleos diminui os 

traumatismos durante a substituição de curativos, evita a desidratação do tecido ferido e atua 

como uma barreira contra a invasão de microrganismos no tecido por ora desprotegido 

(HATANAKA & CURI 2007). Através de ensaios in vitro demonstramos que o OLRP não 

possui atividade antimicrobiana contra bactérias causadoras de infecções de pele em 

humanos. A ausência de ação antimicrobiana direta também foi descrita para o óleo extraído 

da serpente Spilotes pullatsu (Linnaeus, 1758) (OLIVEIRA, 2013), em contraste ao óleo 

extraído da espécie de jiboia brasileira, Boa constrictor (Linnaeus, 1758), que apresentou 

propriedades antimicrobianas (FALODUN, et al., 2008). Assim, outros estudos acerca das 

propriedades antimicrobianas de óleos devem ser encorajados. 

 

Uso geral do óleo e possíveis efeitos adversos 

As propriedades antioxidantes dos ácidos graxos insaturados, oleico (WANG et al., 

2019), linoleico (MBIYDZENYUY et al., 2018) e esteárico (WANG et al., 2007) são de 

grande relevância, tanto para a aplicação tópica quanto para a ingestão, pois danos oxidativos 

ocorrem tanto em nível tecidual quanto sistêmico (VILLA-RODRÍGUEZ et al., 2012; WU, 

YING & GOMEZ-PINILLA, 2004; LASH et al., 1997). Uma dieta rica em ácidos graxos 

insaturados favorece a fotoproteção (LASCH et al., 1997), a prevenção de doenças 

cardiovasculares, metabólicas e de diferentes tipos de câncer (BLACK & RHODES, 2006; 

CAO et al., 2012; MASON et al., 2012; WOLFRAM, 2003 (GIACCO & BROWNLEE, 

2010; MOLONEY & COTTER, 2017; CHEN & LIU, 2017).  

O consumo de alimentos considerados antioxidantes é recomendado. Porém, a ingestão 

de antioxidantes em excesso pode promover efeitos pró-oxidantes (KONTUSH et al., 1996; 

JAYASINGHE, GOTOH & WADA, 2013). Por este motivo, a fim de investigar possíveis 
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efeitos indesejáveis promovidos pela adição do OLRP realizamos estudos utilizando modelos 

in vitro e in vivo. Ensaios realizados com fibroblastos de pulmão humano (MRC-5) e no 

modelo C. elegans revelaram que o OLRP não afetou a viabilidade celular nem a 

sobrevivência de nematoides expostos a diferentes concentrações do óleo. As concentrações 

de óleo utilizadas nos ensaios foram similares as concentrações utilizadas em outros estudos, 

como os realizados por GUIDONI et al. (2019), que investigaram o efeito de uma mistura de 

óleos vegetais sobre a viabilidade de macrófagos murinos em concentrações de até 1.000 

mg/ml. O modelo experimental C. elegans é utilizado para avaliar os possíveis efeitos tóxicos 

e farmacológicos de diversas substâncias (RODRIGUES et al., 2018; NAVARRO-

HERRERA et al., 2018, LEITE et al., 2020; ALFREDO-MONTEIRO et al., 2020). Mesmo 

sendo um modelo mais simples que o organismo humano, ambos os organismos 

compartilham um grande número de genes homólogos e vias moleculares relacionadas ao 

desenvolvimento, resistência a diferentes estresses, reprodução e envelhecimento 

(WORMBASE, 2020; WORMBOOK, 2020). Os ensaios de toxicidade com C. elegans 

fornecem os efeitos de um composto sobre a fisiologia de um animal metabolicamente ativo 

(HUNT, 2016). Ambos os resultados, in vitro e in vivo, indicaram a segurança do uso do 

OLRP aplicado topicamente ou ingerido pela população Guarani-Kaiowá/MS. 

 

7 CONCLUSÕES  

Neste trabalho, apresentamos a composição de ácidos graxos e, pela primeira vez, as 

atividades farmacológicas antioxidante e cicatrizante do óleo de larvas de R. palmarum, 

corroborando o uso do óleo pela população Guarani-Kaiowá. Ao descobrir as propriedades 

farmacológicas do OLRP, propomos compartilhar esse conhecimento não só com a 

comunidade científica, mas também com a população Guarani-Kaiowá, afim de valorizar o 

conhecimento tradicional indígena e evitar que esse conhecimento secular se perca com o 

passar do tempo. 
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