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Resumo: Trata a presente invenção de método de obtenção de produtos de
hidrólise catalisadas por lipases fúngicas produzidas em resíduos
industriais como hidrólise do óleo de girassol e de milho pela lipase
de ‘Aspergillus niger’ produzida por fermentação em estado sólido –
FES - com a utilização de grãos de destilaria secos com solúvel -
DDGS - do milho como substrato. A invenção pode ser aplicada na
área médica e farmacêutica mais precisamente no possível
desenvolvimento de novos tratamentos anticarcinogênicos bucais e
área nutracêutica/funcional com a incorporação desses compostos
lipídicos em alimentos, visando exercer um efeito benéfico à saúde.
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CONSELHO DE GESTÃO DO PATRIMÔNIO GENÉTICO

Certidão

Cadastro nº A3B348F

Declaramos, nos termos do art. 41 do Decreto nº 8.772/2016, que o cadastro de acesso ao patrimônio 

genético ou conhecimento tradicional associado, abaixo identificado e resumido, no Sistema Nacional de Gest ão 

do Patrimônio Genético e do Conhecimento Tradicional Associado foi submetido ao procedimento administrativo 

de verificação e não foi objeto de requerimentos admitidos de verificação de indícios de irregularidades ou, caso 

tenha sido, o requerimento de verificação não foi acatado pelo CGen.

Número do cadastro:

Usuário:

CPF/CNPJ:

Objeto do Acesso:

A3B348F

UNESP

48.031.918/0001-24

Patrimônio Genético

SISTEMA NACIONAL DE GESTÃO DO PATRIMÔNIO GENÉTICO E DO CONHECIMENTO TRADICIONAL ASSOCIADO

Finalidade do Acesso:

Ministério do Meio Ambiente

Pesquisa Científica Bioprospecção Desenvolvimento Tecnológico

Aspergillus  niger

Aspergillus  niger

Aspergillus  niger 01

Fusarium sp 13

Penicillium sp

Aspergillus fumigatus

Penicillium expansum

Fusarium  oxysporum

Candida  albicans

Trichoderma koningii

Aspergillus ustus

Aspergillus niger van Tieghem

Aspergillus  flavipes (Bainier & Satory) Thom

Trichoderma atroviride

Trichoderma virens

Trichoderma harzianum Rifai

Bacillus subtillis

Bacillus subtillis

Bacillus megaterium

Bacillus amyloliquefaciens

Pythium insidiosum

Pythium insidiosum

 Espécie
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Pythium insidiosum

Prunus persica L. Batsch

Vitis vinifera

Mangifera indica

Zea mays

Passiflora edulis

Arachis hypogaea

Sorghum bicolor

Manihot esculenta

Nicotiana tabacum

Triticum sp

Glycine max

Capra hircus

Impossibilidade de identificação

Streptomyces sp

Impossibilidade de identificação

Título da Atividade: Produção de biomoléculas a partir de resíduos

F Fleuri UNESP

Mirella Rossitto Zanutto UNESP

Milene Stefani Pereira UNESP

Débora Zanoni do Prado UNESP

Valesca Cristiane Benelli Francisco UNESP

Bruna Luiza Capoville UNESP

João Vitor Inácio da Silva UNESP

Érica Santos de Mello UNESP

Juliana Garcia Carvalho Pupatto Água da Mata Desenvolvimento Sustentável

Dafne Ângela Camargo UNESP

Samara Louzada de Oliveira UNESP

Marcela Pavan Bagagli IFSP

Sandra de Moraes Gimenes Bosco UNESP

Jéssica Luana Chechi UNESP

Célio Júnior da Costa Fernandes UNESP

Rodrigo Augusto da Silva UNESP

Júlia Carolina Athanázio-Heliodoro UNESP

Mayara Rodrigues Piveta UNESP

Paula Kern Novelli UNESP

Meliane Akemi Koike IFSP

Clarissa Hamaio Okino-Delgado UNIRP/UNESP

Paulo Henrique Ribeiro Lopes UNESP

Mariana de Lara Campos Arcuri UNESP

Willian Fernando Zambuzzi UNESP

 Equipe

 Resultados Obtidos

Divulgação de resultados em meios científicos ou de comunicação
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Identificação do meio onde foi 

divulgado:

Relatórios científicos, resumos, artigos científicos, dissertações e teses e patentes (quando for o caso).

Data do Cadastro: 05/07/2018 10:49:27

Situação do Cadastro: Concluído

Conselho de Gestão do Patrimônio Genético

Situação cadastral conforme consulta ao SisGen em 15:13 de 13/09/2018.
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“MÉTODO  DE  OBTENÇÃO  DE  PRODUTOS  DE  HIDRÓLISE  CATALISADAS  POR 

LIPASES  FÚNGICAS  PRODUZIDAS  EM  RESÍDUOS  INDUSTRIAIS  E  PRODUTOS 

RESULTANTES”. 

CAMPO TÉCNICO 

[001] A presente patente de  invenção trata de método de obtenção de produtos de 

hidrólise  catalisadas  por  lipases  fúngicas  produzidas  em  resíduos  industriais,  como 

hidrólise do óleo de girassol e de milho pela lipase de ‘Aspergillus niger’ produzida por 

fermentação em estado sólido – FES ‐ com a utilização de grãos de destilaria secos com 

solúvel  ‐  DDGS  ‐  do milho  como  substrato.  A  invenção  pode  ser  aplicada  na  área 

médica  e  farmacêutica  mais  precisamente  no  possível  desenvolvimento  de  novos 

tratamentos  anticarcinogênicos  bucais  e  área  nutracêutica/funcional  com  a 

incorporação  desses  compostos  lipídicos  em  alimentos,  visando  exercer  um  efeito 

benéfico à saúde. 

HISTÓRICO DA TÉCNICA 

[002] Sabe‐se que a geração de grande quantidade de resíduos no mundo é um alerta 

quanto  à  possibilidade  do  seu  aproveitamento  para  diversas  finalidades  como,  por 

exemplo, os resíduos sólidos produzidos anualmente, aproximadamente 1,3 bilhões de 

toneladas e que têm estimativa de aumento até 2025 para 2,2 bilhões (HOORNWEG e 

BHADA‐TATA), 2012 ‐, havendo, portanto, a necessidade tanto ambientalmente, como 

cientificamente, de um destino adequado para esses que não, somente, o descarte.  

[003] Uma opção é o uso como meio de cultura para Fermentação em Estado Sólido 

– FES ‐ realizada por fungos, que se mostrou como alternativa à Fermentação Líquida 

por demandar menos custos e mão‐de‐obra (KAHIL e HASSAN, 2015), o que permite a 

obtenção de moléculas de interesse comercial resultantes do metabolismo dos micro‐

organismos (DAS et al., 2014).  

[004] Os grãos de destilaria secos com solúveis ‘Distiller’s Dried Grains With Solubles’ 

‐ DDGS  ‐, que  se  referem  à  co‐produtos da produção de etanol  a partir de  culturas 

como milho e sorgo (RACHBAUER et al., 2015) são uma alternativa para a produção de 

enzimas a baixo  custo,  como  lipases.  Isso porque destilarias brasileiras aprimoraram 

seus processos produtivos graças ao apoio da  iniciativa pública nos últimos anos pela 
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busca de  fontes de energia diferentes das  fósseis  (KONISHI et al., 2014), portanto, o 

valor de seus resíduos tende à diminuição devido à rápida expansão da produção de 

etanol a partir de cereais, como já observado nos últimos anos (CLICMERCADO, 2014 e 

2015). 

[005] As  lipases  têm  sido aplicadas para  reações de  síntese e hidrólise  importantes 

tanto para a  indústria alimentícia quanto para a  farmacêutica e a de biocombustível, 

no  entanto,  nessas  mesmas  reações  podem  ser  gerados  compostos  lipídicos  com 

atividades  biológicas;  vertente  essa,  importante  e  que  não  foi  ainda  explorada,  em 

especial por enzimas não comerciais. 

[006] Dentre ditas atividades biológicas destaca‐se a de citotoxicidade contra células 

cancerígenas,  que  constituem,  no  geral,  a  base  para  a  obtenção  de  produtos 

antitumorais que, por sua vez, são aqueles que agem sobre o câncer, o qual se refere 

ao crescimento descontrolado de células  implicando no aparecimento de um  tumor, 

ou seja, massa celular sólida ou no câncer líquido no caso do sangue ou medula óssea, 

sendo uma das principais causas de morte no mundo (KALDOR et al., 1988).  

[007] A citotoxicidade de drogas anticâncer pode, inicialmente, ser determinada pelo 

ensaio do MTT, pois é um ensaio simples, rápido, reprodutível e com correlação entre 

os dados ‘in vitro’ e ‘in vivo’ (SARGENT e TAYLOR, 1989), seguido de imunoensaio como 

‘Western Blotting’. Drogas antitumorais têm sido amplamente descritas na  literatura, 

no entanto, em relação aos componentes  lipídicos a toxicidade sobre diversas células 

cancerígenas têm sido pouco abordada, abrindo espaço para mais estudos com essas 

moléculas isoladas e com efeito sinérgico com outros derivados lipídicos. 

[008] Atualmente,  os  tratamentos  para  câncer  são  dispendiosos  e  podem  ser 

inespecíficos, atacando as células tumorais e as saudáveis do organismo do indivíduo, 

com chances de insucesso contrapondo diretamente com o método ora requerido. 

ANÁLISE DO ESTADO DA TÉCNICA 

[009] Em  pesquisa  realizada  em  bancos  de  dados  especializados  não  foram 

encontrados documentos  similares ao método  requerido, contudo, existem patentes 

correlatas  que  diferem  muito  do  método  de  obtenção  de  produtos  de  hidrólise 

catalisadas  por  lipases  fúngicas  produzidas  em  resíduos  industriais,  tal  como,  o 
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documento  de  nº.  EP  0810880  que  trata  de  ensaios  farmacêuticos  utilizando 

subunidades de enzimas que apresenta um método de  libertação de um agente, por 

exemplo,  um  quimioterápico,  sob  condições  pré‐determinadas  compreendendo  as 

etapas  de  proteção  do  agente  dentro  de  uma  estrutura  lipídica,  por  exemplo,  um 

lipossoma, fazendo com que a atividade da lipase seja constituída pela combinação de 

dois ou mais componentes, por exemplo, N‐ ou C recombinante terminal fragmentos 

de alfa‐toxina de  ‘Clostridium perfringens’, sendo um destes componentes conjugado 

com uma molécula alvo, por exemplo, um anticorpo, que se  liga a um alvo como um 

antigénio  tumoral  nas  condições  pré‐determinadas;  a  estrutura  lipídica  é  então 

exposta à atividade da lipase constituída de modo a libertar o agente. 

[010] O  documento  de  nº.  WO2015179983  refere‐se  à  uma  di  e  tri‐catiônicos 

glicosilado  lipases  antitumorais  (GAELs)  e  ramnose  ligada  glicosilados  como  agentes 

citotóxicos contra células de câncer epitelial e células‐tronco do câncer, ditos  lipases 

antitumorais  glicosilados  ‐ GAELs  ‐ matam  as  células  cancerígenas  por  uma  via  não 

apoptótica que é uma estratégia atrativa para evitar a resistência, para otimizar ainda 

mais o efeito antitumoral é previsto análogos GAEL di e tri‐catiônicos que diferem na 

natureza do açúcar ‘D‐glucose’ ou ‘L‐glucose’, a ligação anomérica bem como a posição 

da porção glicerolipídica; as  lipases antitumorais glicosilados di e tri‐catiônicos  foram 

sintetizadas e  as  suas propriedades  anticancerígenas  in  vitro  foram  avaliadas  contra 

linhagens  celulares  de  câncer  resistentes  a medicamentos  agressivos  derivadas  de 

câncer de mama, próstata, pâncreas; os  resultados  indicam que o número de cargas 

positivas,  a  posição  dos  substituintes  amino  e  a  natureza  do  açúcar  têm  efeitos 

significativos nas atividades anticancerígenas destes compostos. 

[011] O documento de n°. WO2013116949 trata de antitumor glicosilado éter lipídios 

como  agentes  citotóxicos  de  células‐tronco;  ditos  lípideos  de  éter  antitumoral 

glicosilado  ‐  GAELs  ‐  são  agentes  citotóxicos  eficazes  contra  células  estaminais  de 

câncer,  bem  como  a  combinação  de  GAELs  que  matam  células  por  uma  via 

independente de por apoptose levará à eliminação das células tumorais diferenciadas 

e das células‐tronco  indiferenciadas do câncer,  levando a uma eliminação do tumor e 

prevenindo a recorrência.  
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PESQUISAS 

[012] Ácido  linoleico,  que  foram  os  produtos  reacionais  majoritários  obtidos  no 

presente estudo, e seus isômeros apresentam propriedades antitumorais.  

[013] Pesquisas  indicam a  inibição  ‘in vitro’ da proliferação de células de câncer de 

mama, cólon e pulmão, com a sugestão de que a atividade citotóxica de ácidos graxos 

envolve  a  peroxidação  lipídica  e  a  alteração  na  composição  dos  ácidos  graxos  dos 

fosfolipídeos de membrana e  sua  fluidez  (IGARASHI e MIYAZAWA, 2000), dados que 

poderiam  explicar  a  ação  negativa  sobre  carcinoma  dos  produtos  de  hidrólise  de 

lipases que apresentaram alta concentração de ácido linoleico e ação antioxidante. 

[014] Os  efeitos  das  concentrações  fisiológicas  de  ácido  linoleico  conjugado  (CLA) 

foram  avaliados  em  células  de  câncer  humanas  (melanoma  maligno,  colorretal  e 

mama).  

A  incubação  de  células  cancerosas  com  CLA  mostrou  reduções  significativas  nas 

proliferações (18‐100%) em comparação às culturas controle.  

[015] CLA foi mais potente na inibição de desenvolvimento tumoral do que qualquer 

outro  ácido  graxo  testado,  no  entanto,  o  mecanismo  envolvido  não  está 

completamente elucidado (SHULTZ et al., 1992).  

[016] Esses estudos evidenciam que a dose que pode apresentar atividade biológica 

preponderante  também  é  importante  na  triagem  de  possíveis  moléculas 

anticarcinogênicas, como também foi demonstrado em nosso estudo. 

[017] Além disso, os produtos de  reação obtidos no estudo podem estar agindo de 

maneira sinérgica na citotoxicidade de SCC9, pois além dos ácidos graxos é provável 

que dentre os produtos reacionais estejam presentes mono, di e triglicerídeos. 

OBJETIVOS DA INVENÇÃO 

[018] É  objetivo  da  presente  patente  de  invenção  apresentar  um  método  de 

obtenção  de  produtos  de  hidrólise  catalisadas  por  lipases  fúngicas  produzidas  em 

resíduos  industriais  como  hidrólise  do  óleo  de  girassol  e  de  milho  pela  lipase  de 

‘Aspergillus niger’ produzida por fermentação em estado sólido – FES ‐ com a utilização 

de grãos de destilaria secos com solúvel ‐ DDGS ‐ do milho como substrato, obtendo‐se 

os extratos enzimáticos fontes de lipases.  
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[019] É  objetivo  da  invenção  apresentar  um método  de  obtenção  de  produtos  de 

hidrólise  catalisadas  por  lipases  fúngicas  produzidas  em  resíduos  industriais  cujo 

resultado  pode  ser  aplicado  na  área médica  e  farmacêutica mais  precisamente  no 

possível  desenvolvimento  de  novos  tratamentos  anticarcinogênicos  bucais  e  área 

nutracêutica/funcional com a  incorporação desses compostos  lipídicos em alimentos, 

visando exercer um efeito benéfico à saúde. 

[020] É outro objetivo da invenção apresentar um método de obtenção de produtos 

de hidrólise catalisadas por  lipases  fúngicas produzidas em  resíduos  industriais cujos 

produtos  de  reação  de  hidrólise  testados  podem  influenciar  na  capacidade  de 

proliferação ou inibição celular de células SCC‐9, carcinoma epidermóide bucal. 

[021] É, ainda, objetivo da invenção apresentar um método de obtenção de produtos 

de  hidrólise  catalisadas  por  lipases  fúngicas  cuja  produção  a  partir  de  resíduos 

industriais configura um processo sustentável e de baixo custo. 

DESCRIÇÃO DAS FIGURAS 

[022] A  complementar  a  presente  descrição  de  modo  a  obter  uma  melhor 

compreensão  das  características  do  presente  invento  e  de  acordo  com  uma 

preferencial realização, acompanha a descrição, em anexo, um conjunto de  imagens, 

onde, de maneira exemplificada, embora não limitativa: 

[023] A  Figura  1  representa  imagens  da  análise  dos  produtos  de  degradação  de 

trioleína para a determinação de regiosseletividade de lipases; 

[024] A Figura 2 revela zimografia, sendo  ‘A’ primeira coluna referente aos padrões 

de  pesos  moleculares  conhecidos  (P.P.M.),  segunda  coluna  referente  às  bandas 

fluorescentes  de  lipases  do  extrato  obtido  pelo  cultivo  do  ‘Aspergillus  niger  01’  em 

DDGS  de milho  por  fermentação  em  estado  sólido  e  ‘B’  intensidade  das  bandas  de 

lipases; 

[025] A  Figura  3 mostra  gráficos  da  viabilidade  de  carcinoma  bucal  (SCC‐9),  sendo 

tratamento com produtos de reação de hidrólise, por lipases ‘Aspergillus niger 01’, de 

óleo  de  girassol  (A1,  extrato  = G+AN01)  ou  óleo  de milho  (A2,  extrato  = M+AN01); 

tratamento  com  produtos  de  reação  de  hidrólise,  por  lipases  ‘Aspergillus  niger  01’ 

desnaturadas, de óleo de girassol (B1, extrato = BAG) ou de milho (B2, extrato = BAM); 
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tratamento com produtos de  reação de hidrólise,  sem adição de  lipases, de óleo de 

girassol  (C1,  extrato  =  BOG)  ou  de milho  (C2,  extrato  =  BOM);  e  Crtl:  Controle  de 

células sem tratamento; 

[026] A Figura 4 ilustra gráficos da viabilidade de fibroblastos, sendo tratamento com 

produtos de reação de hidrólise, por  lipases ‘Aspergillus niger 01’, de óleo de girassol 

(A1, extrato = G+AN01) ou óleo de milho  (A2, extrato = M+AN01);  tratamento  com 

produtos  de  reação  de  hidrólise,  por  lipases  ‘Aspergillus niger  01’  desnaturadas,  de 

óleo de girassol (B1, extrato = BAG) ou de milho (B2, extrato = BAM); tratamento com 

produtos de reação de hidrólise, sem adição de lipases, de óleo de girassol (C1, extrato 

= BOG) ou de milho (C2, extrato = BOM); e Crtl: Controle de células sem tratamento; 

[027] A Figura 5 revela a ação dos produtos de reação de hidrólise do óleo de milho 

por lipases ‘Aspergillus niger 01’ (AN1 milho) e seus respectivos tratamentos controles: 

produtos de reação de hidrólise do óleo de milho por lipases A. niger 01 desnaturadas 

(BAM), produtos de reação de hidrólise do óleo de milho sem adição da lipases (BOM) 

e  controle de  células  sem  tratamento  (Ctrl), na expressão de  ERK e p‐ERK da  SCC9. 

Valores obtidos por análise densitométrica (a.u.) de bandas normalizadas pelos valores 

médios das respectivas bandas GADPH.  

METODOLOGIA 

[028] ‐ Produção do biocatalisador a baixo custo utilizando novos resíduos. 

[029] A triagem do fungo mais promissor quanto à produção de  lipases foi realizada 

por fermentação em estado sólido, utilizando DDGs de milho e sorgo como substrato. 

Para  isso,  fungos  foram  obtidos  da  Fundação  Oswaldo  Cruz  ‐  FIOCRUZ  ‐  e  do 

Laboratório de Bioprocessos ‐ LB ‐ de responsabilidade da Profa. Dra. Luciana Francisco 

Fleuri.  As  linhagens  fúngicas  da  FIOCRUZ  testadas  foram:  ‘Aspergillus  brasiliensis’ 

(INCQS 40036), ‘A. cervinus’ (INCQS 40025), ‘A. flavipes’ (INCQS 40024), ‘A. fumigatus’ 

(INCQS 40014),  ‘A. niger’  (INCQS 40015),  ‘A. niger’  (INCQS 40065),  ‘A.oryzae’  (INCQS 

40068),  ‘Chaetomium  globosum’  (INCQS  40072),  ‘Fusarium  moniliforme’  (INCQS 

40151),  ‘F.  solani’  (INCQS  40099),  ‘Penicillium  thomii’  (INCQS  40064),  ‘P. 

verruculossum’ (INCQS 40031), ‘Rhizopus microsporus var. oligosporus’ (INCQS 40290) 

e ‘Trichoderma koningii’ (INCQS 40331); enquanto que os fungos ‘Aspergillus niger 01’ 
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(cepa CBMAI 2084, Cadastro Sisgen n o A3B348F), ‘Fusarium sp. 13’, ‘Penicillium sp. 02’ 

e 09 foram obtidos do Laboratório de Bioprocessos ‐ LB.  

[030] Os fungos foram conservados em slants contendo meio Ágar Batata Dextrose e 

repicados a cada três meses de armazenamento para a manutenção das linhagens. 

 A  produção  de  lipases pelos  fungos  foi  realizada  através de  FES  como  descrito  por 

FLEURI et al. (2014 a e b), utilizando como substratos DDGS de milho e sorgo, doados 

pela empresa Cereale Brasil Agroindustrial Ltda., localizada na cidade de Dois Córregos 

(SP/Brasil). 

[031] A atividade de lipase dos extratos foi determinada por titulometria (MACEDO et 

al., 1997) utilizando emulsão de azeite de oliva extra virgem e solução de goma arábica 

como substrato. Uma unidade de atividade de  lipase  foi definida como a quantidade 

de  lipase necessária para  liberar 1 μmol de ácido graxo por minuto nas condições de 

ensaio. 

[032] ‐ Caracterização e Identificação do Biocatalisador 

[033] As  lipases mais  promissoras  (extratos  com maior  atividade  de  lipase)  foram 

caracterizadas  quanto  à  especificidade  e  regiosseletividade,  sendo  também 

identificadas por zimografia.  

[034] As  afinidades  de  lipases  por  ácidos  graxos  de  cadeia  curta, média  ou  longa 

foram avaliadas como descrito, respectivamente, por CALADO et al. (2002) e LOPES et 

al. (2011); GUTARRA et al. (2009); e BRASIL (2009).  

[035] A  regiosseletividade  foi determinada  como  descrito  por MEGHWANSHI  et  al. 

(2006) modificado. Para esta análise 0,5 mL de trioleína e 2,5 mL de extrato enzimático 

foram  incubados  a  40ºC,  por  24  h  em  shaker  com  100  rpm.  Após  a  reação  a  uma 

alíquota de 0,5 mL do produto foi adicionado 1,5 mL de éter etílico e essa mistura foi 

aplicada em placa de sílica gel,  juntamente com os produtos de reação da  lipase 1,3‐

específica de Rhizomucor miehei obtida de Sigma Aldrich®, utilizada como parâmetro 

de  comparação  positivo  para  lipases  1,3  específicas.  Após  aplicação,  a  placa  foi 

incubada em  sistema  solvente  (fase móvel) de éter de petróleo, éter etílico e ácido 

fórmico, nas proporções 210:90:0,9  (v:v:v), respectivamente, até que a  totalidade da 

placa  absorvesse  o  sistema móvel  por  capilaridade.  A  placa  foi  então  revelada  em 
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solução composta por ácido sulfúrico 10% em etanol, seguido de incubação em estufa 

a 100ºC (FLEURI et al. 2014b).  

[036] Para  a  identificação  da  presença  de  lipases  no  extrato,  além  das  atividades 

enzimáticas e reações de especificidade, foi realizado tratamento da amostra seguido 

de eletroforese native‐page e zimograma.  

[037] A amostra foi  inicialmente macerada em nitrogênio  líquido, diluída em 500 µL 

de tampão Tris (50mM pH 7,4) com 50 mM de NaCl; 100 µL de CHAPS 2% em tampão 

Tris (50mM pH 7,4); 10 µL de inibidor de protease seguido de agitação por 10 min em 

banho‐de‐gelo,  sonicação  em  probe  por  15  s  (100 W,  4.000  Hz)  e  centrifugação  a 

14.000 rpm por 15 min a 4°C (LERMA‐GARCÍA et al., 2016 modificado).  

[038] A  eletroforese  foi  conduzida  como  descrito  por  LAEMMLI  (1970) modificado 

com o preparo de um gel nativo de poliacrilamida a 10% com 4 mL de água destilada; 

2,5 mL de  tampão  tris HCl pH  (0,5 M pH 8,8); 3,35 mL de  acrilamida/bis‐acrilamida 

(30/0,8%); 5 μL de TEMED e 50 μL persulfato de amônio. Alíquotas de 20 μL de cada 

amostra  foram  aplicadas  em  cada  poço  do  gel,  o  qual  foi  submetido,  para  o 

procedimento de  corrida,    a uma  voltagem de 150 V. Após  a eletroforese, o  gel  foi 

removido  da  cuba  e  submetido  à  zimografia,  o  qual  foi  acondicionado  em  um 

recipiente contendo 100 mL tampão tris (50 mM pH 8,0) com Triton X‐100 2% e 10 µM 

metilumbeliferil  (MUF)‐butirato  por  15 min  a  37ºC. As  bandas  referentes  às  lipases 

foram visualizadas em câmara de  luz ultravioleta, fotografadas (Diaz et al., 1999; Teo 

et al., 2003) e quantificadas utilizando o software Image J 1.15. 

[039] Os resultados foram submetidos a teste de normalidade, análise de variância e 

teste  de  Tukey  pelo  software  Assistat  7.7  pt.  Nos  testes  de  Tukey,  p<0,05  foi 

considerado  estatisticamente  significante  e  p<0,0001  considerado  altamente 

significante.  

[040] ‐ Biocatalisador e a Obtenção de Compostos Citotóxicos. 

[041] As lipases de maior atividade foram aplicadas na hidrólise dos óleos de milho e 

girassol (obtidos no comércio local), como descrito por FLEURI et al. (2014a e b). A taxa 

de hidrólise  foi calculada pela razão do volume  titulado da amostra  (mL) e o volume 

titulado do controle (mL).  
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[042] Os produtos de  reação  foram  testados quanto à capacidade de  influenciar na 

proliferação ou inibição celular seguindo recomendação da ‘International Organization 

for  Standardization’  ‐  ISO  10993‐5/12,  de  2009,  através  de  redução  de  sal  MTT 

[(brometo  de  [3‐(4,5‐dimetiltiazol‐2‐il)‐2,5‐difeniltetrazólio]  por  células  SCC‐9 

(carcinoma epidermóide bucal) e NIH‐3T3  (fibroblastos de camundongo normais). As 

células  foram  conservadas  em  ‘Dulbecco's  Modified  Eagle's  Medium’  (DMEM) 

suplementado  com  10%  de  soro  fetal  bovino  (SFB),  100  ng/mL  de  sulfato  de 

estreptomicina e 100 UI/mL de penicilina, acondicionadas em estufa úmida a 37°C, 5% 

de  CO2.  Para  SCC‐9,  o  meio  de  cultura  foi  suplementado  com  400  ng/mL  de 

hidrocortisona.  

[043] Para  cada  linhagem  celular,  o  plaqueamento  foi  realizado  24  h  antes  do 

tratamento na densidade de 1x104 células/poço.  

[044] Os produtos de reação foram aplicados em três volumes diferentes, 10, 20 e 40 

µL,  com  três  repetições  cada  (n  =  9),  na  presença  de meio  de  cultura  nas mesmas 

condições usadas para a conservação das células citadas anteriormente, com volume 

proporcional ao dos produtos para volume final nos poços de 200 µL.  

[045] Após 24 h de exposição, o meio de cultura foi retirado dos poços e adicionado 

MTT (1 mg/mL). Todas as linhagens tiveram grupo controle de células tratadas apenas 

com meio de cultura. A placa foi então incubada em estufa por 3 h a 37ºC. Após esse 

período, o  sal  foi  removido e adicionado 1 mL de  solvente DMSO  (dimetilsulfóxido), 

que solubiliza a cor azul formada por células viáveis a partir do sal MTT reduzido.  

[046] A absorbância do corante foi medida a 570 nm utilizando leitor de microplacas. 

Em seguida foi realizado o ‘Western Blotting’ com os produtos de reação da hidrólise 

do óleo de milho utilizando lipase de A. niger 01 cultivado em DDGS de milho e os seus 

controles reacional e enzimático, utilizando como parâmetro de sobrevivência celular 

as proteínas ERK e p‐ERK da SCC9. Essas células foram plaqueadas em placa de petri e 

após  atingirem  a  confluência  foram  tratadas  por  24  h  com  os  produtos  de  reação, 

sendo  que  para  a  análise  do  conteúdo  proteico  as  células  foram  lisadas  e  tratadas 

como  descrito  por  Fernandes  et  al.  (2017).  Para  a  análise  estatística,  foi  utilizado  o 

software Prism 6 e aplicados os testes ANOVA e Tukey. 
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[047] Determinou‐se também a atividade antioxidante dos produtos de reação, uma 

vez que podem estar associados com a atividade citotóxica. Para  isso,  foi utilizado o 

método de DPPH segundo ZHU et al. (2002) e CHEN et al. (2003) modificados. O meio 

reacional foi composto por 1,5 mL de etanol; 0,15 mL de solução de DPPH 0,02% e 0,25 

mL de produto de reação, mantidos em repouso por 60 min no escuro e analisados em 

espectrofotômetro  em  517  nm.  Os  resultados  foram  submetidos  ao  teste  de 

normalidade, análise de variância e teste de Tukey pelo software Assistat 7.7 pt. 

[048] Os  produtos  de  reação  de  hidrólise  resultante  da  ação  de  lipases  foram 

analisados  por  cromatografia.  A  preparação  das  amostras  seguiu  a  metodologia 

descrita por O’FALLON et al.  (2007) modificado. 100 µL de produtos de hidrólise  foi 

misturado com 1,5 mL de NaOH 0,5M diluído em metanol. A mistura  foi  incubada a 

100ºC por 5 min, sendo então resfriada para a adição de 4 mL de esterificante BF3  ‐ 

MeOH 14% (boron trifluoride‐methanol). 

[049] Em seguida, a mistura foi novamente aquecida a 100ºC por 5 min e resfriada. A 

extração dos ésteres formados foi realizada por adição de 2 mL de heptano, 5 mL de 

solução saturada de NaCl e homogeneização em vórtex por 2 min. Após a separação de 

fases, o sobrenadante foi analisado em cromatografia gasosa de alta eficiência. Esta foi 

realizada  em  cromatógrafo  a  gás  com  detector  de  ionização  de  chama  (CG‐DIC, 

Shimadzu,  GC‐2010/AOC‐20i)  e  cromatógrafo  a  gás  acoplado  a  espectrômetro  de 

massas (CG‐EM, Shimadzu, QP‐ 5000, Kyoto, Japão), operando com 70 eV de  impacto 

de elétrons, ambos dotados de coluna capilar de  sílica  fundida DB‐5 e OV‐5  (30 m x 

0,25 mm x 0,25 µm), respectivamente. O gás de arraste foi o hélio, com vazão de 1,7 

mL min‐1,  injetor a 280°C, detector a 300°C,  split 1/30. Foi utilizado o programa de 

temperatura, bem como realizada a quantificação e identificação dos compostos como 

descrito por EBRAHIMI et al. (2012). 

DESCRIÇÃO DETALHADA DO OBJETO 

[050] A  presente  patente  de  invenção  se  refere  à  “MÉTODO  DE  OBTENÇÃO  DE 

PRODUTOS  DE  HIDRÓLISE  CATALISADAS  POR  LIPASES  FÚNGICAS  PRODUZIDAS  EM 

RESÍDUOS  INDUSTRIAIS  E PRODUTOS RESULTANTES”, mais precisamente  trata‐se de 

método  de  obtenção  de  produtos  de  hidrólise  catalisadas  por  lipases  fúngicas 
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produzidas em resíduos industriais. 

[051] Segunda a presente invenção, o método de obtenção de produtos de hidrólise 

catalisadas por  lipases fúngicas produzidas em resíduos  industriais  inclui: (i) produção 

do  biocatalisador  a  baixo  custo  utilizando  novos  resíduos,  (ii)  características 

bioquímicas  e  identificação  até  a  aplicação  para  a  (iii)  obtenção  dos  compostos 

citotóxicos.  Os  produtos  resultantes  podem  ser  aplicados  na  área  médica  e 

farmacêutica mais precisamente no possível desenvolvimento de novos  tratamentos 

anticarcinogênicos  bucais  e  área  nutracêutica/funcional  com  a  incorporação  desses 

compostos lipídicos em alimentos, visando exercer um efeito benéfico à saúde. 

i. Produção do biocatalisador a baixo custo utilizando novos resíduos 

[052] Dentre  as  linhagens  fúngicas  testadas,  observou‐se  que  dezessete  cresceram 

em  ambos os  substratos,  com  exceção  de  ‘Aspergillus  flavipes’  (INCQS  40024),  com 

destaque para ‘Aspergillus brasiliensis’ (INCQS 40036) em DDGS de sorgo (10,03 U/mL 

de lipase); Aspergillus niger 01 em DDGS de milho (16,14 U/mL de lipase); ‘Aspergillus 

niger’ (INCQS 40065) em DDGS de milho (10,19 U/mL de  lipase) e  ‘Penicillium sp. 09’ 

em DDGS de milho (11,70 U/mL de lipase) Tabela 1.  

[053] A melhor  combinação  de  fungo  e  resíduo  que  implicou  na maior  atividade 

lipásica foi A. niger 01 e DDGS de milho, com a qual prosseguiram os estudos. 

‐ Tabela 1. Produção de  lipases fúngicas em DDGS de milho e sorgo e suas atividades 

de  

Hidrólise. 

Fungos  U/mL de Lipases obtidas em 

DDGS de Milho 

U/mL de Lipases obtidas em DDGS 

de Sorgo 

Aspergillus brasiliensis (INCQS 40036)  8.97 ±3.13 10.03 * 7,16 

Aspergillus cervinus (INCQS 40025)  0 0 

Aspergillus flavipes (INCQS 40024)  • 3 * 2,01 

Aspergillus fumigatus (INCQS 40014)  0.44 * 0.28 0,24 * 0.04 

Aspergillus niger 01  16.14 * 6,88 4.08 * 0.96 

Aspergillus niger (INCQS 4001$)  5.27 * 1,35 6.73 * 2.76 

Aspergillus niger (INCQS 40065)  10.19 * 1,15 0.41 * 0.08 

Aspergillus oryzae (INCQS 40068)  4.25*3,10 8,26 * 0.68 
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Chaetomium globosum (INCQS 40072)  1.7 * 1.05 2.98 * 0.43 

Fusarium moniliforme  (INCQS 40151)  3.62 ± 1.47 2.12*0.02 

Fusarium solani (INCQS 40099)  3,82* 1,36 2,12* 1,12 

Fusarium sp 13  5.4 * 2,59 5,37 * 1,74 

Penicillium sp 02  3.63 ± 0.37 4.70 * 1.72 

Penicillium sp 09  11.7* 1.81 7.24 * 3.90 

Penicillium thomii (INCQS 40064)  0 0,22*0,14 

Penicillium verruculosum (INCQS 40031)  1.07*0.16 5.3 * 2.16 

Rhizopus microsporus var oligosporus  1.28*0.02 1,71 * 0.04 

Trichoderma koningii  (INCQS 40331)  1.91 *0,18 3,61 * 0.05 

Sendo ‐: sem crescimento microbiano 

ii. Caracterização e Identificação do Biocatalisador 

[054] As lipases produzidas por ‘A. niger 01’ hidrolisaram os P‐NP butirato (250 U/g), 

P‐NP  laurato (6,4 U/g) e P‐NP palmitato (227,6 U/g), com atividades estatisticamente 

iguais, ao nível de 5% de probabilidade, para o primeiro e último substrato sintético, e 

diferente para o segundo.  

[055] Essas lipases foram classificadas como 1,3‐específicas, pois geraram os mesmos 

produtos (monoleína, dioleína, trioleína, glicerol e ácido oleico) que a lipase comercial 

de Rhizomucor miehei,  sabidamente  regiosseletiva para  as posições 1 e 3 de  ácidos 

graxos  (Figura  1  A  e  B).  Além  disso,  os  resultados  corroboram  o  descrito  por 

MEGHWANSHI et al. (2006), usado também como referência para esta análise. 

[056] Na  figura  1  é  ilustrado  através  de  imagens  a  análise  dos  produtos  de 

degradação de  trioleína para a determinação de  regiosseletividade de  lipases, sendo 

‘A’: regioespecificidade de lipases de ‘Aspergillus niger 01’ cultivado em DDGS de milho 

e  ‘B’  padrão  de  lipase  1,3‐específica  de  ‘Rhizomucor  miehei’.  *1:  monoleína;  2: 

dioleína; 3: ácido oleico; 4: trioleína; 5: glicerol; 6: ácido esteárico. 

[057] A  zimografia  permitiu  a  identificação  de  três  lipases  que  hidrolisaram  o  4‐

metilumbeliferil  (MUF)‐butirato. Trata‐se de um extrato com  isoformas de  lipases, as 

quais apresentam diferentes pesos moleculares e que foram codificadas como Lipase 

1,  2  e  3  (ver  figura  2A).  A  intensidade  das  bandas  referentes  às  lipases  também 

variaram  na  zimografia,  sendo  a  intensidade  da  Lipase  3  ˃  Lipase  1  ˃  Lipase  2  (ver 
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figura 2B). 

iii. Aplicação do Biocatalisador para a Obtenção de Compostos Citotóxicos 

[058] Nas  reações  de  hidrólise,  as  lipases  de  ‘A.  niger  01’  sobre  óleo  de  girassol 

resultaram em taxa 2,92 vezes maior que o branco reacional, e 4,44 vezes sobre óleo 

de milho, evidenciando que foram capazes de catalisar a hidrólise de triglicerídeos nas 

condições reacionais testadas. 

[059] Na  análise  de  citotoxicidade  os  produtos  de  hidrólise  de  óleo  de  girassol  no 

volume de 10 µL apresentaram ação negativa na viabilidade de SCC9 (ver figura 3A1), o 

que  pôde  também  ser  observado  em  seu  correspondente  BOG  (figura  3C1).  Os 

compostos que desempenham essa ação  são diferentes, nesse  sentido podem estar 

influenciando a viabilidade de carcinomas por mecanismos também diferenciados, não 

anulando o potencial anticarcinogênico dos produtos de reação. 

[060] Os produtos de hidrólise de óleo de milho no volume de 20 µL apresentaram 

ação negativa na viabilidade de SCC9 (Figura 3A2), sendo os que seus correspondentes 

BAM e BOM não apresentaram tal atividade (Figura 3B2 e C2). Esses mesmos produtos 

reacionais implicaram em imunoensaio na não expressão das proteínas ERK e p‐ERK da 

SCC9,  indicando  a  ação  efetiva  em  mecanismos  de  sobrevivência  das  células 

cancerígenas  testadas. Embora o BOM  também  tenha  influenciado na expressão das 

proteínas, o efeito mais proeminente foi quanto aos produtos de reação (Figura 5). 

[061] Utilizando  células  sadias,  cujo  referencial  foram  fibroblastos,  os  produtos  de 

hidrólise  de  óleo  de  girassol  não  apenas  não  foram  tóxicos  aos  fibroblastos  como 

apresentaram  ação  positiva  sobre  as  células  (Figura  4A1). No  entanto,  observou‐se 

ação negativa de produtos de hidrólise de óleo de milho sobre fibroblastos no volume 

40 µL  (Figura 4A2). Mesmo que produtos de hidrólise de óleo de milho  tenham sido 

tóxicos  aos  fibroblastos,  foram  também  prejudiciais  às  células  de  carcinoma, 

demonstrando que um possível tratamento anticâncer pode também ser baseado no 

saldo de bônus e ônus à saúde dos pacientes. 

[062] Os  produtos  majoritários  resultantes  da  hidrólise  do  óleo  de  girassol  pelas 

lipases  de  A.  niger  01  foram  identificados  como  sendo  46,69%  de  ácido  linoleico; 

39,70%  de  ácido  oleico;  5,84%  de  ácido  palmítico  e  3,64%  de  ácido  esteárico, 
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totalizando 95,87% dos ácidos graxos encontrados. Além disso, apresentaram 6,96% 

de  redução do  radical DPPH.  Já os produtos majoritários  resultantes da hidrólise do 

óleo de milho pela mesma lipase, seguiram o mesmo perfil do descrito acima, e foram 

identificados como sendo 46,10% de ácido  linoleico, 37,05% de ácido oleico, 12,05% 

de ácido palmítico e 2,16% de ácido esteárico,  totalizando 97,36% dos ácidos graxos 

encontrados. No entanto, apresentaram atividade antioxidante mais proeminente, ou 

seja, 32,2% de redução do radical DPPH. 

[063] Os produtos majoritários resultantes da hidrólise do óleo de milho pelas lipases 

de A. niger 01  foram  identificados como 46,10% de ácido  linoleico, 37,05% de ácido 

oleico, 12,05% de ácido palmítico e 2,16% de ácido esteárico, totalizando 97,36% dos 

ácidos  graxos  encontrados.  Essa  composição  demonstrou  atividade  antioxidante  de 

32,2% de redução do radical DPPH. 
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REIVINDICAÇÕES 

1. “MÉTODO  DE  OBTENÇÃO  DE  PRODUTOS  DE  HIDRÓLISE  CATALISADAS  POR 

LIPASES  FÚNGICAS  PRODUZIDAS  EM  RESÍDUOS  INDUSTRIAIS  E  PRODUTOS 

RESULTANTES”,  mais  precisamente  o  método  de  obtenção  é  caracterizado  por 

hidrólise  catalisadas  por  lipases  fúngicas  produzidas  em  resíduos  industriais  como 

hidrólise  do  óleo  de  girassol  e  de milho  ocorrer  pela  lipase  de  ‘Aspergillus  niger’ 

produzida  por  fermentação  em  estado  sólido  –  FES  ‐  com  a  utilização  de  grãos  de 

destilaria secos com solúvel ‐ DDGS ‐ do milho como substrato. 

2.  “MÉTODO  DE  OBTENÇÃO”  da  reivindicação  1  incluir  as  seguintes  etapas:  (i) 

produção do biocatalisador a baixo custo utilizando resíduos industriais cujos produtos 

de reação de hidrólise influenciam na capacidade de proliferação ou inibição celular de 

células  SCC‐9,  carcinoma  epidermóide  bucal;  (ii)  características  bioquímicas  e 

identificação do biocatalizador para obtenção das  lipases mais promissoras  (extratos 

com maior  atividade de  lipase);  (iii)  aplicação do Biocatalisador para  a obtenção de 

compostos citotóxicos de ação negativa na viabilidade de SCC9. 

3)  “MÉTODO  DE  OBTENÇÃO”,  de  acordo  com  as  reivindicações  1  e  2, 

caracterizado  por  etapa  de  produção  do  biocatalisador  prevista  no  método  de 

obtenção  de  produtos  de  hidrólise  catalisadas  por  lipases  fúngicas  apresentar  que 

dentre  das  linhagens  fúngicas  testadas,  destacaram‐se  a  ‘Aspergillus  brasiliensis’ 

(INCQS 40036) em DDGS de  sorgo  (10,03 U/mL de  lipase);  ‘Aspergillus niger 01’ em 

DDGS de milho (16,14 U/mL de lipase); ‘Aspergillus niger’ (INCQS 40065) em DDGS de 

milho (10,19 U/mL de lipase) e ‘Penicillium sp. 09’ em DDGS de milho (11,70 U/mL de 

lipase) e  a melhor  combinação de  fungo e  resíduo que  implicou na maior  atividade 

lipásica consiste na ‘A. niger 01’ e DDGS de milho. 

4. “MÉTODO DE OBTENÇÃO”, de acordo com as reivindicações 1 e 2, caracterizado por 

etapa  de  caracterização  e  identificação  do  biocatalisador  prevista  no  método  de 

obtenção de produtos de hidrólise catalisadas por  lipases  fúngicas apresentar que as 

lipases  produzidas  por  ‘A.  niger  01’  hidrolisaram  os  P‐NP  butirato  (250  U/g),  P‐NP 

laurato (6,4 U/g) e P‐NP palmitato (227,6 U/g), com atividades estatisticamente iguais, 

ao  nível  de  5%  de  probabilidade,  para  o  primeiro  e  último  substrato  sintético,  e 
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diferente para o  segundo; essas  lipases  foram classificadas como 1,3‐específica, pois 

geraram os mesmos produtos  (monoleína, dioleína,  trioleína, glicerol e ácido oleico) 

que  a  lipase  comercial  de  Rhizomucor  miehei,  sabidamente  regiosseletiva  para  as 

posições 1 e 3 de ácidos graxos; a zimografia permitiu a  identificação de  três  lipases 

que  hidrolisaram  o  4‐metilumbeliferil  (MUF)‐butirato;  trata‐se  de  um  extrato  com 

isoformas de  lipases, as quais apresentam diferentes pesos moleculares e que  foram 

codificadas  como  Lipase  1,  2  e  3;  a  intensidade  das  bandas  referentes  às  lipases 

também variaram na zimografia, sendo a intensidade da Lipase 3 ˃ Lipase 1 ˃ Lipase 2. 

5. “MÉTODO DE OBTENÇÃO”, de acordo com a  reivindicação anterior, caracterizado 

por aplicação do biocatalisador para a obtenção de compostos citotóxicos prever que 

nas reações de hidrólise, as  lipases de  ‘A. niger 01’ sobre óleo de girassol resultarem 

em  taxa 2,92 vezes maior que o branco reacional, e 4,44 vezes sobre óleo de milho, 

evidenciando que foram capazes de catalisar a hidrólise de triglicerídeos nas condições 

reacionais  testadas; na análise de citotoxicidade os produtos de hidrólise de óleo de 

girassol no volume de 10 µL apresentaram ação negativa na viabilidade de SCC9, o que 

pôde  também  ser  observado  em  seu  correspondente  BOG;  os  compostos  que 

desempenham essa ação  são diferentes, nesse  sentido podem estar  influenciando a 

viabilidade  de  carcinomas  por mecanismos  também  diferenciados,  não  anulando  o 

potencial anticarcinogênico dos produtos de reação; os produtos de hidrólise de óleo 

de milho  no  volume  de  20  µL  apresentaram  ação  negativa  na  viabilidade  de  SCC9, 

sendo os que seus correspondentes BAM e BOM não apresentaram tal atividade; esses 

mesmos  produtos  reacionais  implicaram  em  imunoensaio  na  não  expressão  das 

proteínas  ERK  e  p‐ERK  da  SCC9,  indicando  a  ação  efetiva  em  mecanismos  de 

sobrevivência  das  células  cancerígenas  testadas;  embora  o  BOM  também  tenha 

influenciado  na  expressão  das  proteínas,  o  efeito mais  proeminente  foi  quanto  aos 

produtos de  reação; utilizando  células  sadias,  cujo  referencial  foram  fibroblastos, os 

produtos  de  hidrólise  de  óleo  de  girassol  não  apenas  não  foram  tóxicos  aos 

fibroblastos como apresentaram ação positiva sobre as células; no entanto, observou‐

se  ação  negativa  de  produtos  de  hidrólise  de  óleo  de milho  sobre  fibroblastos  no 

volume 40 µL. 

Petição 870190007997, de 24/01/2019, pág. 40/47



3 /3 
 

 

6.  “PRODUTOS  RESULTANTES”,  de  acordo  com  qualquer  uma  das  reivindicações 

anteriores, caracterizado por produtos majoritários resultantes da hidrólise do óleo de 

girassol pelas lipases de ‘A. niger 01’ foram identificados como sendo 46,69% de ácido 

linoleico; 39,70% de ácido oleico; 5,84% de ácido palmítico e 3,64% de ácido esteárico, 

totalizando 95,87% dos ácidos graxos encontrados, além de apresentarem 6,96% de 

redução do radical DPPH.  

7. “PRODUTOS RESULTANTES”, de acordo com reivindicações 1 a 5, caracterizado por 

produtos majoritários  resultantes  da  hidrólise  do  óleo  de milho  pela mesma  lipase, 

seguirem o mesmo perfil dos produtos majoritários resultantes da hidrólise do óleo de 

girassol  pelas  lipases  de  ‘A.  niger  01’  e  forem  identificados  como  sendo  46,10%  de 

ácido  linoleico, 37,05% de ácido oleico, 12,05% de ácido palmítico e 2,16% de ácido 

esteárico, totalizando 97,36% dos ácidos graxos encontrados e atividade antioxidante 

mais proeminente, ou seja, 32,2% de redução do radical DPPH. 

8. “PRODUTOS RESULTANTES”, de acordo com reivindicações 1 a 5, caracterizado por 

produtos majoritários  resultantes  da  hidrólise do  óleo  de milho  pelas  lipases  de  ‘A. 

niger 01’ forem identificados como 46,10% de ácido linoleico, 37,05% de ácido oleico, 

12,05% de ácido palmítico e 2,16% de ácido esteárico, totalizando 97,36% dos ácidos 

graxos encontrados e atividade antioxidante de 32,2% de redução do radical DPPH. 

9. “PRODUTOS RESULTANTES”, caracterizado por os produtos resultantes das  lipases 

fúngicas de ‘Aspergillus niger’ produzidas em resíduos  industriais a partir da hidrólise 

do óleo de girassol e de milho do método de obtenção das reivindicações anteriores 

serem  aplicados  na  área  médica  e  farmacêutica  para  possíveis  tratamentos 

anticarcinogênicos  bucais  e  área  nutracêutica/funcional  com  a  incorporação  dos 

compostos lipídicos em alimentos. 
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RESUMO 

“MÉTODO DE OBTENÇÃO DE PRODUTOS DE HIDRÓLISE CATALISADAS POR LIPASES 

FÚNGICAS PRODUZIDAS EM RESÍDUOS INDUSTRIAIS E PRODUTOS RESULTANTES”. 

Trata a presente invenção de método de obtenção de produtos de hidrólise catalisadas 

por lipases fúngicas produzidas em resíduos industriais como hidrólise do óleo de 

girassol e de milho pela lipase de ‘Aspergillus niger’ produzida por fermentação em 

estado sólido – FES - com a utilização de grãos de destilaria secos com solúvel - DDGS - 

do milho como substrato. A invenção pode ser aplicada na área médica e farmacêutica 

mais precisamente no possível desenvolvimento de novos tratamentos 

anticarcinogênicos bucais e área nutracêutica/funcional com a incorporação desses 

compostos lipídicos em alimentos, visando exercer um efeito benéfico à saúde. 
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