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INTRODUÇÃO 

A nicarbazina é um agente anticoccidiano adicionado em rações de frangos de corte para controle da 
coccidiose, doença parasitária que acomete o intestino das aves. A nicarbazina é constituída pela mistura 
equimolar de 4,4´-dinitrocarbanilida (DNC) e 2-hidroxi-4,6-dimetilpirimidina (HDP) [1]. A DNC é o resíduo 
de interesse da nicarbazina devido a sua deposição nos tecidos de frangos de corte [2]. Segundo o Codex 
Alimentarius, o limite máximo de resíduos (LMR) de DNC em carne de frango é de 200 µg/kg [3]. Estudos 
mostram que a DNC sofre degradação quando a carne de frango é submetida ao processamento térmico 
[4]. No entanto, não há trabalhos sobre a hidrólise da DNC, informação útil para explicar o fenômeno da 
degradação deste resíduo em carne. Neste estudo apresentamos os resultados parciais da cinética de 
hidrólise da DNC em diferentes condições de pH. 
 

MATERIAL E MÉTODOS 

Foram preparadas soluções tampão de biftalato/hidróxido (pH 4), fosfato/hidróxido (pH 6 e 8) e 

borato/hidróxido (pH 10) contendo KCl a 1 M. Em uma série de tubos de ensaio, foram adicionados 50 L 

de DNC 0,6 mM em dimetilformamida (DMF), 250 L de DMF e 2,7 mL de tampão. Todos os tubos foram 
agitados em vortex, acomodados em banho de areia e transferidos para estufa a 100 °C. Para cada ensaio, 
os tubos foram retirados da estufa nos seguintes tempos: 2, 4, 6, 8, 10, 15, 24 h. Após o aquecimento, os 
tubos foram resfriados em banho de água a 10 °C. Em seguida, foram adicionados 500 µL de HCl 2 M, 50 
µL de NaNO2 2%, 50 µL de ácido sulfâmico 10% e 200 µL de dicloridrato de N-(1-Naftil) etilenodiamina 
0,1%. O volume de cada solução foi corrigido para 5 mL e a absorbância foi determinada a 545 nm. Ambos 
os ensaios foram realizados em triplicata. Os dados foram sujeitos à análise de variância. 
 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Conforme esperado, a DNC sofreu hidrólise acompanhada da liberação de p-nitroanilina (p-NA) (Figura 1) 
sob influência significativa (P < 0,05) do pH do meio. A velocidade desta reação em pH 6 foi maior do que 
em outras condições de pH. Este tipo de reação é típico de fenil-ureias análogas, as quais se degradam às 
suas respectivas anilinas. A confirmação da degradação hidrolítica ajuda a explicar, em parte, como 
acontece o desaparecimento da DNC contida em carne de frango durante o processamento térmico [4]. 
Quando esta reação se processa em meio alcalino, é possível assumir um mecanismo de adição-eliminação 
(Figura 2a) onde: o íon hidróxido ataca o carbono carbonílico da fenil-ureia (I) para resultar no intermediário 
tetraédrico (III); a água transfere um próton para o grupo de saída, facilitando a eliminação da respectiva 
anilina [5]. Em meio ácido, a hidrólise provavelmente segue por via de um mecanismo de adição-eliminação 
(Figura 2b) envolvendo: a protonação do átomo de nitrogênio ligado à carbonila da fenil-ureia (I), o ataque 
nucleofílico da água no carbono carbonílico para formar o intermediário tetraédrico (II); e a eliminação da 
respectiva amina [6]. Com base nestes mecanismos, é possível explicar porque a hidrólise foi mais lenta 
em meios fortemente alcalinos (pH 8 e 10) ou ácidos (pH 4). O aumento do pH do meio favorece a formação 
da base conjugada (II), que por sua vez é estabilizada por ressonância pela presença dos grupos nitro 
ligados ao anel aromático. Ao se deslocar o equilíbrio no sentido desta base conjugada, a hidrólise da fenil-
ureia torna-se mais difícil devido a competição entre os equilíbrios ka e k1. Em meio ácido, a hidrólise é 
desfavorecida pela menor atividade da molécula de água em função da protonação de seu par de elétrons, 
o que impede a efetividade de seu ataque nucleofílico ao centro carbonílico.  
 

CONCLUSÕES 

A reação de hidrólise de DNC é mais rápida em pH próximos da neutralidade do que em soluções 
fortemente alcalinas ou ácidas. 
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Figura 1. Liberação de p-NA durante a hidrólise de DNC em diferentes condições de pH. 

 
 

 Figura 2. Mecanismos para hidrólise ácida e básica de DNC (R=R’=Ø-NO2). 
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