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"Autor correspondente: Resumo - Na madeira estdo presentes inumeras substancias sintetizadas pela arvore
lucia.garcia@mma.gov.br como defensivos a estimulos ambientais. Tais substancias podem ser fonte potencial
de principios ativos, incluindo os de agdo larvicida contra o mosquito Aedes aegypti.
Termos para indexacio: A partir de revisao de literatura, foram encontrados 23 trabalhos cientificos sobre a
Inseticida ) atividade larvicida de compostos presentes na madeira. Os estudos contemplaram a
gllitjzzgﬁzijcundén"s analise de 66 espécies vegetais pertencentes a 23 familias botanicas. Cerca de 30% das
espécies estudadas foram consideradas ativas. A espécie que apresentou o material bruto
mais ativo foi Callitris glaucophylla, cujo 6leo essencial apresentou CL ;= 0,69 ppm.

Index terms: Foram identificadas 23 moléculas potencialmente ativas, sendo o melhor resultado
Isrzie(f;ticédlyesrnetabomes obtido pela tectoquinona isolada do extrato metanolico de Cryptomeria japonica,
Essential oil com CL, = 3,3 ppm. Observou-se que a madeira pode ser fonte de larvicidas naturais

com agdo similar ao larvicida sintético organofosforado temefos, cujo valor de CL,,
encontrado na literatura variou entre 2,3 a 9,4 ppm. Dentre as vantagens do uso de

Histérico do artigo:

Recebido em 16/12/2020 1arv101das.de origem natural, destaca-se a maior blod.egrrac.iabllldarde eamenor thlcldade
Aprovado em 03/06/2022 aos organismos ndo alvos quando comparados aos sintéticos, além da contribuicéo para
Publicado em 26/12/2023 o enfrentamento do problema da resisténcia dos insetos.

Wood as source of natural larvicides against Aedes aegypti
(Diptera: Culicidae)

Abstract -Numerous substances synthesized by the tree are present in the wood
as defensives for environmental interactions. Such substances can be a potential
source of active principles, including those of larvicidal action against Aedes aegypti
mosquito. From literature review, 23 scientific papers on the larvicidal activity of
compounds present in wood were found. The studies included the analysis of 66 plant
species belonging to 23 botanical families. About 30% of the studied species were
considered to have active properties. The most active sample was obtained by Callitris
glaucophylla whose essential oil displayed CL,, = 0.69 ppm. Twenty-three potentially
active molecules were identified, with the best result obtained by tectoquinone isolated
from the methanol extract of the specie Cryptomeria japonica, with LC, = 3.3 ppm.
We observed that wood can be a source of natural larvicides with similar action to the
synthetic organophosphorus temephos, whose CL,, value founded in literature ranged
from 2.3 to 9.4 ppm. Among the advantages of using natural larvicides, it is highlighted
the higher biodegradability and lower toxicity to non-target organisms when compared
to synthetic ones, besides the contribution to face the problem of insect resistance.
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Introduciao

A madeira ¢ uma fonte renovavel de energia, possui
alta resisténcia mecénica, baixo consumo energético para
0 seu processamento, bom isolamento térmico e facil
trabalhabilidade, sendo de grande utilidade nas areas de
energia, construcao civil e na industria moveleira (Vidal
etal., 2015). Adicionalmente, a presenca de metabdlitos
secundarios em sua composi¢do pode ampliar o seu uso
em novas areas da ciéncia e da tecnologia.

Os metabodlitos secundarios sdo substincias
sintetizadas pela arvore como defensivos a estimulos
ambientais, como as caracteristicas do solo, condigdes
climaticas, concentra¢do de dioxido de carbono e
presenga de insetos, bactérias e fungos (Kirker et
al., 2013). Sao substincias que se diferenciam das
macromoléculas que compdem a parede celular
vegetal (celulose, hemicelulose e lignina) devido,
principalmente, a sua menor massa molar (Fengel
& Wegener, 1989). Os metabolitos secundarios sdo
frequentemente associados a propriedades como cor,
cheiro e sabor e, em geral, ndo sdo essenciais para a
vida da arvore como os metabolitos primarios, como
por exemplo DNA, RNA e proteinas (Klock & Andrade,
2013; Santos et al., 2016).

A madeira contém, em geral, de 3 a 10% de
metabolitos secundarios (Klock & Andrade, 2013).
Porém, algumas espécies tropicais podem apresentar
quantidades superiores a 10%, como Vatairea paraensis
Ducke (Fabaceae), que apresenta cerca de 17% (Santana
& Okino, 2006).

A composi¢do quimica dos metabolitos secundarios
varia intra e interespecificamente, dependendo da origem
geografica e das condi¢des climaticas do momento
da coleta (Valette et al., 2017). Em um individuo
também pode variar, sendo possivel observar diferentes
composi¢des de metabolitos secundarios em cada uma
de suas partes (casca, cerne, alburno etc.) (Kirker et al.,
2013). Esses fatores, aliados a grande biodiversidade de
espécies arboreas nativas brasileiras, tornam esse recurso
uma fonte potencial incomensuravel de principios ativos
(Ferraz et al., 2004). Ainda assim, o uso de madeira para
aproducdo de aromaticos, medicinais, corantes € outros
quimicos representam menos de 0,0015% da produgao
anual brasileira (IBGE, 2017).

Diversas classes de substincias estdo presentes
nos metabolitos secundarios, tais como lignanas,
norlignanas, flavonoides, estilbenos, diarilheptanoides,
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terpenoides, quinonas, taninos e alcaloides (Sjostron,
1981; Hon & Shiraishi, 2000). Muitas dessas substancias
apresentam propriedades que as tornam fonte potencial
de principios ativos de origem natural. O alfa-bisabolol,
por exemplo, € um produto aromatico de alto valor de
mercado extraido da madeira de candeia (Eremanthus
erythropappus) e usado como fixador na industria
de perfumes (Mori, 2008). As substancias taxol e
podofilotoxina, que podem ser isoladas de algumas
coniferas, possuem agdo anticancerigena (Chang et
al., 2000). O drimenol, obtido da madeira de Drimys
angustifolia Miers (Winteraceae), ¢ utilizado na sintese
de substancias com propriedades fungicidas e para uso
na perfumaria (Santos et al., 2013). Propriedades anti-
inflamatorias e anticancerigenas podem ser observadas
nos metabolitos secundarios da madeira de espécies do
género Zanthoxylum (Rutaceae) (Ladino & Suarez, 2010).

O uso dos metabolitos secundarios como inseticidas
naturais também possui grande potencial, pois algumas
classes de compostos sdo sintetizadas pelas plantas para
atuar em sua propria defesa contra artropodes (Pavela et
al., 2019). Assim, diversos estudos tem sido publicados
sobre a agdo inseticida de extratos e oleos essenciais
obtidos de folhas, flores, frutos e sementes (Cole, 2008;
Chung et al., 2009; Subramaniam et al., 2012; Wahyuni,
2015).

Os inseticidas de origem natural apresentam certas
vantagens em relagdo aos produtos sintéticos, como os
organoclorados, organofosforados e piretroides. Dentre
as vantagens estdo a maior biodegradabilidade e a menor
toxicidade a organismos ndo alvos (Govindarajan,
2011). Quando comparados aos bioinseticidas e aos
reguladores de crescimento, os inseticidas de origem
vegetal podem apresentar menor custo para sua produgo
(Govindarajan, 2011). Além disso, existe o problema
da resisténcia desenvolvida pelos insetos aos produtos
sintéticos usados em larga escala e por longos periodos
(Silva, 2010). Assim, a busca por novos produtos a base
de extratos vegetais que visam diminuir as populagdes
de insetos vetores de doengas é atualmente uma das
estratégias mais promissoras (Pavela, 2015).

Em relagdo a efetividade da acdo dos larvicidas,
pressupde-se que estd diretamente relacionada ao
mecanismo de acdo da molécula. De maneira geral,
os inseticidas sintéticos agem no sistema nervoso dos
insetos, os bioinseticidas destroem o intestino e os
reguladores de crescimento inibem a emergéncia de
adultos (Garcez et al., 2013).



A madeira como fonte de larvicidas naturais contra Aedes aegypti (Diptera: Culicidae)

O mosquito Aedes aegypti (L.) (Diptera: Culicidae) é
o principal vetor de dengue, chikungunya, Zika e febre
amarela (Brasil, 2019). Tais doengas sdo consideradas
problemas de satde publica mundial, uma vez que
a maioria da populacdo vive em areas de incidéncia
do mosquito e, portanto, esta vulneravel a essas
enfermidades (Wuillda et al., 2019).

Como ainda ndo ha vacinas disponiveis em larga escala
para todas as doengas causadas pelo mosquito, com
excecao da febre amarela, a estratégia de enfrentamento
consiste no controle populacional do inseto (Souza et
al., 2019; Wuillda et al., 2019), que pode ser ambiental
(eliminacdo dos criadouros), biologico (uso de
predadores naturais dos mosquitos) e quimicos (ovicidas,
larvicidas, pupicidas e adulticidas), sendo esse ultimo o
predominante (Wuillda et al., 2019). Como a fase larval
do inseto ¢ a mais vulneravel, o uso de larvicidas tem
sido o método de combate mais empregado (Guarda
et al., 2016). Essa vulnerabilidade ¢ explicada pela
baixa mobilidade das larvas, quando comparadas aos
insetos adultos, e a presenga de protecdo externa contra
toxicos (tegumento) ndo tdo rigida, quando comparada
a dos ovos e das pupas (Ishak et al., 2014). Além disso,
o controle das larvas tem a vantagem de impedir o
surgimento da forma adulta do mosquito, que ¢ a unica
capaz de transmitir as doencas (Mukandiwa et al., 2015).

Nesse contexto, essa revisdo bibliografica tem
0 objetivo de buscar e consolidar as informagdes
disponiveis na literatura cientifica sobre a atividade
larvicida dos metabolitos secundarios da madeira contra
0 mosquito A. aegpyti.

A revisdo bibliografica foi feita por busca com
combinacdes de palavras-chave (larvicida, natural,
extrato, extrativo, 6leo essencial, metabdlitos
secundarios, madeira e aegypti) em quatro bancos de
dados: Science Direct, Web of Science, PubMed e
SciFinder. As publicagdes consultadas incluiram artigos
originais, artigos de revisdo, dissertacdes de mestrado e
teses de doutorado, cujo conteudo incluia a investigacao
da atividade larvicida de extratos brutos, fragdes, 6leos
essenciais e substancias isoladas, desde que obtidos
exclusivamente de madeira (cerne, alburno, tronco e
madeira do caule). Como forma de padronizagdo dos
resultados, foram desconsiderados os estudos nos quais
os materiais analisados eram provenientes de cascas,
raizes, galhos, rizomas e partes aéreas. Para assegurar
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a correta identificagdo da espécie, também ndo foram
incluidos os trabalhos realizados a partir de amostras
de 6leos essenciais comerciais.

Atividade larvicida de substdncias presentes em
espécies madeireiras

Foram encontrados 23 trabalhos cientificos, sendo
21 artigos originais, 1 artigo de revisao e 1 dissertacao
de mestrado (Tabela 1). Os estudos contemplaram
66 espécies pertencentes a 23 familias botanicas, o
que representa uma infima parte do total de espécies
arboreas conhecidas, que se estima em mais de 11 mil
apenas na Amazonia (Hubbell et al., 2008). Foram
conduzidos 122 ensaios, sendo 106 utilizando extratos
e 16 empregando o6leos essenciais. Os solventes mais
usados para as extragdes foram o n-hexano e o etanol. A
Familia Fabaceae foi a que apresentou o maior nimero
de espécies estudadas (12 espécies), seguida da Familia
Cupressaceae (8), sendo investigadas de uma a seis
espécies nas demais Familias (Figura 1).

Foi possivel observar que nao houve homogeneidade
no critério adotado pelos autores quanto a classificacao
da atividade larvicida (Tabela 1). Alguns autores
consideraram ativas as amostras com CL,; <1000 ppm
apos 24 h (Garcez et al., 2009), enquanto outros
adotaram critérios mais restritivos e classificaram como
ativas somente as que apresentaram CL_ <100 ppm
ap6s o mesmo periodo (Dias, 2013). Diversos ndo
apresentaram os resultados de CL,, no entanto,
classificaram as amostras de acordo com a percentagem
de mortes das larvas para uma concentragao especifica e
um tempo determinado. Mesmo nesses, casos os critérios
foram diferentes. Alguns autores consideraram ativas
as amostras que a 500 ppm de concentracdo causaram
65% de mortalidade das larvas em 24 h (Rodrigues et al.,
2006), enquanto outros s6 consideraram ativas aquelas
com, no minimo, 80% de mortalidade em 24h a 250 ppm
de concentragao (Garcia et al., 2021). Em um dos
trabalhos, as amostras foram identificadas como ativas
quando causaram a morte de mais de 50% das larvas
em 48 h a 100 ppm (Falkowski et al., 2020). Houve
trabalhos que avaliaram amostras a 500 ppm e outros, de
10 a 500 ppm, sendo que ambos as classificaram como
ativas ou inativas, porém, nao informaram o critério
para classificagdo (Tiew et al., 2003; Bezerra-Silva et
al., 2015).

Pesq. flor. bras., Colombo, v. 43, €202002174, p. 1-16, 2023



4de 16 L. F. A. Garcia & M. V. Correia

Tabela 1. Espécies madeireiras avaliadas para atividade larvicida contra Aedes aegypti.

Table 1. Timber species evaluated for larvicidal activity against Aedes aegypti.

. Material bruto Fracao Molécula .
spécie - Referéncias
P Tipo' Solvente? Resultado® Solvente? Resultado® Substancia Resultado®
Annonaceae
E H Inativo* - - - - LT
Annona al. (2006)
crassiflora 5 - - AE Ativo** - - Demarque et
Et Inativo** - - al. (2020)
Omena et al.
Annona montana E Et CL,,>200 ppm - - - - (2007)
. Rodrigues et
E H Inativo*® - - - -
Cardiopetalum al. (2006)
calophyllum Rodrigues et
- _ _ ) .
E Et Inativo al. (2006)
. Rodrigues et
E H Inativo*® - - - -
Duguetia al. (2006)
Jurfuracea - Rodrigues et
E Et Inativo - - - - al. (2006)
Xylopia e Rodrigues et
aromatica E H Inativo ) . . . al. (2006)
Xylopia - Rodrigues et
emarginata E H Inativo ) ) . . al. (2006)
Apocynaceae
E o Inativo* ) ) ) } Rodrigues et
Aspidosperma al. (2006)
macrocarpon - Rodrigues et
E Et Inativo - - - - al. (2006)
Condylocarpon N Rodrigues et
isthmicum E H Inativo ) ) ) . al. (2006)
Himatanthus Omena et al.
> - - - -
phagedaenicus E Et (Cllgy =200 e (2007)
. Rodrigues et
E H Inativo*® - - - -
al. (2006
Peschiera affinis R d(' ) .
- ) ) ) ) odrigues e
E Et Inativo al. (2006)
Araliaceae
Dendropanax Garcez et al.
cuneatus E Et CLy, > 1000 ppm ) . . . (2009)
Asteraceae
Eremanthus E H Inativo* - - - - Rodrigues et
glomerulatus E Et Inativo* - - - - al. (2006)
Bignoniaceae
E H Inativo* - - - - L IETEICH
Anemopaegma al. (2006)
arvense . Rodrigues et
* - - - -
E Et Inativo al. (2006)
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Tabela 1. Continuagao.

Espécie

Tipo!

Solvente?

Material bruto

Resultado®

Solvente?

Fracdo

Resultado®

Molécula

Substincia

Resultado®

Referéncias

Rodrigues et

E H CL,,=27,61 ppm - - B al. (2006)
Cybistax _ Rodrigues et
antisyphilitica E H ) ) lapachol CLy,=26,3 ppm al. (2005)
) Rodrigues et
* R R -
E Et Inativo al. (2006)
Handroanthus E MS CL. = 96,03 ppm - lapachol CL,,=6,41ppm  Garcia et al.
incanus 0 ’ - desidro-a-lapachona ~ CL, =43,38 ppm (2021)
Tabebuia _ Borges et al.
avellanedae E Ac CLy =100 ppm - - - (2018)
E AE CL,,= 151 ppm - - -
E Et CL,, = 185 ppm - - -
. Rodrigues et
* - - -
E H Inativo al. (2006)
Tabebuia caraiba R .
- _ ) ) odrigues e
E Et Inativo al. (2006)
B Borges et al.
Tubebuia E C CL,, = 86,1 ppm - lapachol - (2019)
heptaphylla 2,6-di-terc-butil Borges et al.
E H CLy,=161,7 ppm . naftaleno e lapachol . (2019)
Boraginaceae
g‘?;z)izr‘?irarra OE - CL,,=2,89 ppm - a-bisabolol e a-Cadinol - Co(sztgoezt)al.
Burseraceae
Protium P Rodrigues et
e H Inativo - - - al. (2006)
Combretaceae
Buchenavia Garcez et al.
tomentosa E Et (O, = 10w ) ) ) (2009)
Terminalia E Et CL,, = 373,14 ) ) ) Garcez et al.
fagifolia ppm (2009)
Cupressaceae
_ acido citronélico e Shaalan et al.
Qe - CLy=0.69ppm - — - (2006)
Callitris _ Shaalan et al.
glaucophylla E GRL  CL,=5,21ppm - . . (2006)
_ Shaalan et al.
E M CL,, = 306 ppm - - - (2006)
Cheng et al.
OEc - CL_ =75,2 ppm - - -
Calocedrus b PP (2003)
Jormosana Cheng et al.
OEa - CL,,=104,8 ppm - - - (2003)
Chamaecyparis _ . Kuo et al.
formosensis OE - CL,, = 38,6 ppm - mirtenol - (2007)
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Material bruto Fracio Molécula
Espécie Referéncias
Tipo' Solvente’ Resultado® Solvente? Resultado® Substéncia Resultado®
_ Cheng et al.
OEc - CL,,=72 ppm - - - B (2003)
_ Cheng et al.
OEa - CL,, = 82,7 ppm - - - B (2003)
M CL,,> 12,5 ppm - -
AE CL,,> 12,5 ppm - -
_ Cheng et al.
Ea M CL,,= 11,5 ppm C CL,,> 12,5 ppm - - (2008)
ferruginol CL,,> 100 ppm
H CL50 =24 ppm g. 30 PP
Cryptomeria tectoquinona CL,,= 3,3 ppm
Japonica Cheng et al.
Ec M CL,,> 400 ppm - - - - (2008)
ferruginol CL,, = 64,1 ppm
epi-cubebol CL_, =100 ppm
H CL,,: 36,1 ppm P % PP
’ cubebol CL,, = 68,6 ppm
- Guetal.
Ec Et CL,,: 63,2 ppm isopimarol CL,,> 100 ppm (2009)
AE CL,,> 400 ppm - -
B CL,,> 400 ppm - -
A CL,, > 400 ppm - -
Cheng et al.
E Et CL_, =240 ppm - - - -
Cunninghamia %0 PP (2013)
konishii . Cheng et al.
OE - CL,,= 85,7 ppm - - cedrol e a-pineno CL,,> 100 ppm (2013)
Cheng et al.
OEc - CL., =106,4 ppm - - - -
Cunninghamia % pp (2003)
lanceolata Cheng et al.
OEa - CL,,=172,2 ppm - - - B (2003)
Juniperus _ .
e OE - CL,,= 1 ppm - - - - Dias (2013)
Cheng et al.
OEc - CL,,=79,8 ppm - - - -
Taiwania 0 PP (2003)
cryptomerioides _ Cheng et al.
OEa - CL,, =240 ppm - - - B (2003)
Fabaceae
D CL,,> 500 ppm - -
Anadenanthera E M NI AE CL,,> 1000 ppm S S Bezerra-Silva
colubrina B Inativo * - - et al. (2015)
E Et NI CH CL,,> 800 ppm - -
Bowdichia medicarpina:maackiain _ Bezerra-Silva
virgilioides E Bt CLy>200ppm - CH o CLy, <50 ppm (7:3) CLo =17.5pPm o a1 2015)
E H CL,, = 325 ppm - - - -
- - (+)-medicarpina CL,,=102,5 ppm
E D CL_ =289 ppm - - formononetina CL_ =152,6 ppm
Dalbergia oliveri 30 o . 30 T PLisip i
- - (+)-Violanona CL,,=224,6ppm ctal (2013)
E AE CL,, = 3060 ppm - - - -
E M CL,,=688,5 ppm - - - -
Dipteryx odorata E MS Inativof - - - - Garcia et al.

(2021)
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Tabela 1. Continuagéo.

Material bruto Fragao Molécula
Espécie - Referéncias
Tipo' Solvente? Resultado® Solvente? Resultado® Substancia Resultado®
Diptychandra Garcez et al.
aurantiaca E Et CLy, > 1000 ppm ) . . ) (2009)
. Falkowski et
o - - R -
E AE Inativo al. (2020)
Enterolobium - Falkowski et
schomburgkii  © M Inativo - - - - al. (2020)
. Falkowski et
o - - - -
E A Inativo al. (2020)
Hymenaea - Bezerra-Silva
stigonocarpa E CH CLy, > 200 ppm AE Inativo . ) etal. 2015
. Falkowski et
o - - - -
E AE Inativo al. (2020)
. Falkowski et
o - - - -
Inga alba E M Inativo' al. (2020)
. Falkowski et
o - - - -
E A Inativo' al. (2020)
. Falkowski et
E AE Inativo® = - - -
Macrolobium al. (2020)
guianense . Falkowski et
E M Inativo - - - - al. (2020)
Martiodendron . Garcia et al.
elatum E MS Inativof - - - - 2021)
Peltogyne . Garcia et al.
lecointei E L lne e . . . . (2021)
. Falkowski et
o - - - -
E AE Inativo al. (2020)
. " Inativod ) ) i ) Falkowski et
Spirotropis al. (2020)
longifolia . Falkowski et
o - - - -
E EP Inativo al. (2020)
. Falkowski et
o - - - -
E A Inativo al. (2020)
Humiriaceae
. Falkowski et
(u} - - - -
E AE Inativo al. (2020)
. Falkowski et
E M Inativo” = - - -
Humiria al. (2020)
balsamifera Falkowski et
SRR ~ _ - -
E EP Inativo al. (2020)
. Falkowski et
() - - - -
E A Inativo al. (2020)
Lauraceae
. Falkowski et
o - - - -
E AE Inativo! al. (2020)
. Falkowski et
o - - - -
E M Inativo! al. (2020)
Licaria cannella Falkowski et
. ) ) i ) alkowski e
E EP Inativo al. (2020)
) Falkowski et
] - - - -
E A Inativo! al. (2020)
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Tabela 1. Continuagdo.

Material bruto

L. F. A. Garcia & M. V. Correia

Fracao

Molécula

Espécie Referéncias
Tipo' Solvente? Resultado® Solvente? Resultado® Substincia Resultado®
Ocotea Garcez et al.
suaveolens E Et CLy, > 1000 ppm ) ) ) (2009)
. . Falkowski et
Sextonia rubra E AE CL,: 3,17 ppm - - - al. (2020)
Lecythidaceae
Allantoma . Garcia et al.
decandra E W LT ) . . (2021)
Malpighiaceae
. Falkowski et
(s] - - -
E AE Inativo' al. (2020)
. Falkowski et
E M Inativo® - - -
Byrsonima al. (2020)
spicata - Falkowski et
E EP Inativo - - - al. (2020)
. Falkowski et
o _ - -
E A Inativo al. (2020)
Malvaceae
Basiloxylon Omena et al.,
brasiliensis E E (UL = A0 e ) ) . (2007)
. Tiew et al.
o _ =
Ec D Inativo mansonona C CL,,, = 6,25 ppm (2003)
. Tiew et al.
. . 0 - - -
Mansonia gagei Ec Et Inativo (2003)
) Tiew et al.
0O - - -
Ec M Inativo (2003)
Melochia Garcez et al.
parvifolia E Et CL,,> 1000 ppm - - i (2009)
Piperaceae
. L _ Silvério et al.
Piper ribesioides E E CL,,=8,13 ppm - - - (2020)
Rutaceae
Amyris _ .
- OE - CL,,= 1 ppm - - - Dias (2013)
- desacetilespathelina ~ CL, = 69,9 ppm Ferz;lorg;:)t al.
Spathelia excelsa E M NI Ferreira et al
- glabretal CL,,=4,8 ppm erglorg;) a
Salicaceae
. Falkowski et
E AE Inativo* - - -
Casearia al. (2020)
grandiflora e Falkowski et
E M Inativo - - - al. (2020)
Casearia E H CL,,=369,4 ppm - - - Rodrigues et
sylvestris E Et Inativo* - - - al. (2006)
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Tabela 1. Continuagéo.

Material bruto Fragio Molécula
Espécie _——————————————————————————  Referéncias
Tipo' Solvente? Resultado® Solvente? Resultado® Substancia Resultado®
Santalaceae
_ ) ) guaiol, elemol e ) .
Santalum album  OE - CL,, =10 ppm cudesmol Dias (2013)
Sapindaceae
. . . Rodrigues et
* - - - -
Cupania vernalis E H Inativo al. (2006)
E Et Inativo* - - - -
Matayba E H Inativo* - - - -
guianensis E Et Inativo* - - - -
E H Inativo* - - - -
Serjania lethalis .
E Et Inativo* - - - -
Sapotaceae
. Falkowski et
* - - - -
15 AE Inativo al. (2020)
. Falkowski et
* - - - -
15 M Inativo al. (2020)
Manilkara huberi Falkowski et
e _ ) ) ) alkowski e
I EP Inativo al. (2020)
. Falkowski et
* - - - -
I A Inativo al. (2020)
. Rodrigues et
E H Inativo* - - - -
Pouteria al. (2006)
gardneri . Rodrigues et
* - - - -
E Et Inativo al. (2006)
. Rodrigues et
E H Inativo* - - - -
Pouteria al. (2006)
ramiflora . Rodrigues et
* - - - -
5 Et Inativo al. (2006)
Pouteria torta E Et Inativo* - - - -
Thymelaeaceae
Aquilaria _ Zaridah et al.
malaccensis g B (Ol =0, iy B B B B (2006)
Vochysiaceae
Erisma . Garcia et al.
uncinatum E W L ) . . . (2021)

E = extrato; Ea = Extrato do alburno; Ec = extrato do cerne; OE = 6leo essencial; OEa = 6leo essencial do alburno; OEc = dleo essencial do cerne; A = agua;
Ac = acetona; AE = acetato de etila; Et = etanol; D = diclorometano; M = metanol; H = N-hexano; EP = éter de petroleo; CH = ciclohexano; B = butanol;
C = cloroférmio; NI = ndo informado; GRL = gas refrigerante liquefeito; MS = mistura de solventes (n-hexano: acetato de etila: etanol: diclorometano
(4:4:1:1 v/v)); CL50 = concentragdo letal para 50% das larvas; CL100 = concentragdo letal para 100% das larvas. * = resultado < 65% de mortalidade para
500 ppm em 24 h; ** = considerado ativo a partir de 10% de mortalidade para 125 ppm; T = resultado < 80% de mortalidade para 250 ppm em 24 h; ® =
resultado < 50% de mortalidade para 100 ppm em 48 h; ¢ = testes realizados para 500 ppm e critério de classificagdo ndo informado pelo autor; } = inativos
em concentragdes de 10 a 500 ppm.
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Como forma de padronizar os resultados compilados
neste artigo, foi adotado o critério mais restritivo para
classificagdo da amostra como ativa (CL,,> 100 ppm,
em 24 h). Assim, somando-se as amostras ativas por esse
critério aquelas classificadas como ativas pelos autores
que avaliaram somente a percentagem de mortes das
larvas, tém-se dezessete espécies com material bruto
ativo (seis extratos, nove 6leos essenciais € duas com
ambos). Outras trés espécies apresentaram fragdes ou
substancias isoladas ativas, apesar do material bruto ndo
ter sido testado ou ter sido considerado inativo pelos
autores. Assim, t€ém-se um total de vinte espécies que
apresentaram atividade larvicida, o que representa cerca
de 30% do total das espécies estudadas.

As espécies que apresentaram os materiais brutos
mais ativos foram Callitris glaucophylla Joy Thomps.
& L.A.S. Johnson (Cupressaceae), cujo 6leo essencial
apresentou CL,, = 0,69 ppm, seguida de Amyris
balsamifera (L.) (Rutaceae) e Juniperus virginiana (L.)
(Cupressaceae), ambas apresentando 6leos essenciais

L. F. A. Garcia & M. V. Correia

com CL, = 1 ppm. Em relagdo aos extratos, Sextonia
rubra (Mez) van der Werft (Lauraceae) apresentou a
maior atividade, com CL, = 3,17 ppm. Além dessas,
outras trés espécies apresentaram oOleo essencial ou
extrato com resultados de CL, <10 ppm: Auxemma
glazioviana Taub. (Boraginaceae), Piper ribesioides
Wall. (Piperaceae) e Santalum album (L.) (Santalaceae).

Os estudos permitiram a identificacdo de vinte e
trés moléculas potencialmente ativas, além de uma
mistura (medicarpina:maackiain - 7:3), como pode
ser observado na Tabela 2. Doze delas foram obtidas a
partir de materiais brutos ativos, quatro foram isoladas
de fragdes ativas e cinco moléculas mais a mistura
(medicarpina:maackiain - 7:3) foram isoladas de
materiais brutos inativos. Outras duas moléculas foram
obtidas de materiais brutos ndo testados (Figura 2).

As moléculas potencialmente ativas pertencem as
seguintes classes de substancias: quinonas, aromaticos,
flavonoides e terpenoides, sendo essa tltima a mais
representativa, com 62% do total (Figura 3).

Tabela 2. Moléculas potencialmente ativas contra larvas de Aedes aegypti presentes nos metabdlitos secundarios de espécies

arboreas.

Table 2. Potentially active molecules against Aedes aegypti larvae present in secondary metabolites

Aromaticos 2,6-di-terc-butilnaftaleno EB inativo (CL,, = 161,7 ppm)
CL, = 26,3 ppm EB nio testado
lapachol = :
NI EB ativo (CL,, = 86,1 ppm)
Quinonas desidro-a-lapachona CL,, = 43,38 ppm EB ativo (CL, = 96,03 ppm)
tectoquinona CL,,=3,3 ppm EB ativo (CL,, = 11,5 ppm)
mansonona C CL,,, = 6,25 ppm EB inativo

medicarpina:maackiain (7:3)

CL,,= 17,5 ppm

EB inativo (CL,, > 200 ppm)

. medicarpina CL, = 102,5 ppm EB inativo (CL,, = 289 ppm)
Flavonoides ; — P —
formononetina CL,, = 152,6 ppm EB inativo (CL,, = 289 ppm)
violanona CL,, = 224,6 ppm EB inativo (CL, = 289 ppm)
a-bisabolol NI OE ativo (CL,, = 2,89 ppm)
a~cadinol NI OE ativo (CL,, = 2,89 ppm)
4cido citronélico NI OE ativo (CL,; = 0,69 ppm)
. NI OE ativo (CL,, = 0,69 ppm)
guaiol - _
NI EB ativo (CL,, = 11,5 ppm)
mirtenol NI OE ativo (CL,, = 38,6 ppm)
. CL_ > 100 ppm FR ativa (CL,, = 2,4 ppm)
ferruginol 0 : 50
CL,, = 64,1 ppm FR ativa (CL,, = 36,1 ppm)
Terpenoides epi-cubebol CL,,= 100 ppm FR ativa (CL,, = 36,1 ppm)
cubebol CL,, = 68,6 ppm FR ativa (CL, = 36,1 ppm)
isopimarol CL,,> 100 ppm FR ativa (CL,, = 36,1 ppm)
cedrol CL,,> 100 ppm OE ativo (CL,, = 85,7 ppm)
o-pineno CL,,> 100 ppm OE ativo (CL,, = 85,7 ppm)
desacetilespathelina CL,,= 69,9 ppm EB nio testado
glabretal CL,,=4,8 ppm EB ndo testado
elemol NI EB ativo (CL,, = 10 ppm)
eudesmol NI EB ativo (CL, = 10 ppm)

NI = n2o informado na publica¢do; EB = extrato bruto; OE = dleo essencial; FR = fra¢do. Dados compilados da Tabela 1.
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Figura 2. Estruturas quimicas das moléculas isoladas dos metabdlitos secundarios de espécies arboreas ativas contra larvas

de Aedes aegypti.

Figure 2. Chemical structures of molecules isolated from secondary metabolites of wood species actives against Aedes

aegypti larvae.
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Figura 3. Classes das moléculas presentes em espécies
arboreas ¢ ativas contra larvas de Aedes aegypti.

Figure 3. Classes of molecules present in wood species and
active against Aedes aegypti larvae.

A principal caracteristica das quinonas é a presenga
de dois grupos carbonilicos que formam um sistema
conjugado ciclico, com pelo menos duas ligagdes duplas
entre atomos de carbono (Thomson, 1997; Simdes et al.,
2017). Dentre as propriedades observadas das quinonas,
destacam-se as atividades laxante, farmacoldgica e
biologica (Simdes et al., 2017). Nos trabalhos publicados
foram relatadas quatro quinonas com agdo larvicida:
a tectoquinona, o lapachol, a desidro-a-lapachona ¢ a
mansonona C. A tectoquinona apresentou a maior agao
larvicida dentre todas as moléculas testadas, com CL,
=3,3 ppm.

Os flavonoides apresentam uma estrutura quimica
difenilpropano, que consiste de dois anéis aromaticos
unidos por um anel heterociclico oxigenado (Harborne,
1993; Silva, 2013; Panche et al., 2016). Os flavonoides
costumam ser alvo de grande interesse econdmico, uma
vez que alguns representantes dessa classe apresentam
propriedades bioldgicas como antitumorais, anti-
inflamatorias, antioxidantes e antivirais, além de outros
que sao corados e por isso utilizados como pigmentos
(Panche et al., 2016; Simdes et al., 2017; Martins et al.,
2019). Dentre os trabalhos consultados, a mistura entre
os flavonoides medicarpina:maackiain (7:3) apresentou
o melhor resultado em termos de atividade larvicida,
com CL, = 17,5 ppm.

Os terpenoides pertencem a classe mais variada de
produtos vegetais naturais e sdo formados pela fusdo
de unidades isoprénicas de cinco carbonos (Silva, 2013;
Quin et al., 2014; Christianson, 2017). Os compostos
terpenoides de baixo peso molecular costumam ser
substancias volateis, e por isso podem ser usados em
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sabores e perfumes (Vizzotto et al., 2010). A fungio
desses compostos nas plantas pode ser tanto para atrair
polinizadores quanto para repelir insetos, como no caso
dos piretroides (Vizzotto et al., 2010; Maffei et al., 2011).
Alguns terpenoides de maior peso molecular, como os
esteroides, possuem a fungdo inseticida e também sao
precursores das saponinas, que atuam como compostos
antimicrobianos contra fungos e bactérias (Silva, 2013).
Além desses, ha também alguns terpenoides, como os
carotenoides, que sdo antioxidantes ¢ ainda conferem
coloragdo as plantas (Vizzotto et al., 2010). Diante
dessas informagdes, nota-se que os terpenoides possuem
um grande potencial de atividade biologica. O glabretal
(Tabela 2) se destaca, devido a sua alta atividade
larvicida, com CL,, = 4,8 ppm.

O tnico representante da classe de aromaticos (2,6-Di-
terc-butilnaftaleno) ndo foi testado isoladamente contra
as larvas do mosquito.

Em relagdo a efetividade da acdo larvicida dos
extratos, 0leos essenciais e moléculas isoladas testadas
nos estudos, os resultados apresentados por algum desses
compostos sdo similares a inseticidas sintéticos, como
o temefos. Esse organofosforado ¢ o Unico larvicida
recomendado pela Organizacdo Mundial de Satde para
uso em agua potavel (Braga & Valle, 2007). Dados
encontrados na literatura mostram resultados de CL_ do
temefos variando entre 2,3 ppm e 9,4 ppm e informam
que esse larvicida ¢ um dos mais utilizados para controle
de A. aegypti no Brasil (Macoris et al., 2007; Garcez
et al., 2009; Silva, 2010, Navarro et al., 2013; Santos,
2014).

Dentre as espécies estudadas, sete (C. glaucophylla,
A. balsamifera, J. virginiana, S. rubra, A. glazioviana,
P, ribesioides e S. album) obtiveram material bruto com
atividade similar ao temef6s, apresentando CL,, <10ppm.
Nesse caso, cabe destacar que se trata de resultados obtidos
para os materiais brutos (extratos e 6leos essenciais), ou
seja, sem qualquer fracionamento ou isolamento.

Em relagdo as moléculas, apesar de apenas quinze
terem sido testadas isoladamente, destaca-se a efetividade
do terpenoide glabretal (CL,, = 4,8 ppm) ¢ da quinona
tectoquinona (CL,; = 3,3ppm). Ambos 0s compostos
apresentaram boa efetividade, quando comparados ao
temefos.

Nio foi encontrada a descri¢do dos mecanismos de
acao dos larvicidas naturais. Presume-se que a toxicidade
de algumas moléculas naturais, como o lapachol, deve
estar relacionada a geragdo de espécies reativas de
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oxigénio, que podem danificar o DNA e posteriormente
induzir a morte da larva (Borges et al., 2019). Esse
mecanismo de agdo se diferencia dos empregados
pelos inseticidas mais usuais e pode conferir mais uma
vantagem para o uso de alguns inseticidas naturais, uma
vez que contribui para o enfrentamento da resisténcia
nos insetos.

Observou-se a complexidade intrinseca ao processo
de obtencdo do material vegetal analisado (Tabela 1).
Por exemplo, o extrato bruto etanolico de Cybistax
antisyphilitica (Mart.) Mart. (Bignoniaceae) néo
apresentou atividade larvicida, enquanto que o extrato
bruto hexénico apresentou CL,, = 27,6 ppm, o que
reforca a influéncia do solvente escolhido no perfil do
material obtido apds o processo extrativo.

Houve diferenga entre os resultados encontrados
para os extratos brutos metanolicos do cerne e do
alburno de Cryptomeria japonica (Thunb. ex L. f.) D.
Don (Cupressaceae). Enquanto o extrato do primeiro
material foi considerado inativo, com CL, > 400 ppm,
no segundo houve alta atividade, com CL = 11 ppm.

Observou-se interagdo entre as moléculas presentes
no material vegetal, que pode ser sinérgica e otimizar
a atividade biologica ou antagdnica e diminuir a agdo
do complexo em comparagdo as substancias isoladas
(Caesar & Cech, 2019). Como exemplo, podemos citar
aacao antimalaria de Artemisia annua (L.) (Asteraceae).
Os efeitos sinérgicos e antagonistas dos diversos
compostos presentes no extrato dessa planta, como a
artemisina que € a principal substancia ativa, t€m sido
alvo de diversas pesquisas. Apesar das causas desses
efeitos ainda serem desconhecidas, presume-se que estao
relacionadas 4 acdo anti-oxidante ou pro-oxidante das
moléculas (Caesar & Cech, 2019).

Esse fenomeno pode ser uma possivel explicagdo para
os resultados apresentados para Cunninghamia konishii
Hayata (Cupressaceae). O 6leo essencial da madeira
dessa espécie apresentou CL,, = 85,7 ppm, porém, os
componentes majoritarios cedrol e a-pineno, quando
testados isoladamente, se mostraram menos eficazes
contra as larvas, uma vez que ambos apresentaram
CL,,> 100 ppm.

Caso parecido pode ser observado para C. japonica,
cujo extrato bruto etanolico do cerne apresentou
CL,, = 63,2 ppm. Esse extrato foi fracionado e a fragdo
hexanica intensificou a atividade (CL, = 36,1 ppm).
Entretanto, a separagdo dos compostos dessa fragao
ocasionou uma diminuicao na efetividade da atividade,
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pois as moléculas isoladas: ferruginol, epi-cubebol,
cubebol e isopimarol apresentaram, respectivamente,
CL,,= 64,1 ppm, 100 ppm, 68,6 ppm € > 100 ppm.

Consideracoes finais

O avanco da tecnologia em termos de analises quimicas
proporcionou a implementagao de técnicas de isolamento,
identificagdo e elucidacdo de moléculas bioativas
presentes na madeira com grande valor comercial.
Algumas dessas moléculas apresentam propriedades
larvicidas que apontam essa matéria-prima natural como
fonte potencial de novos produtos para esse fim.

Os pesticidas sintéticos costumam ser mais efetivos
que os naturais (Walia et al., 2017). Contudo, alguns dos
estudos compilados nesse artigo de revisao apresentaram
resultados de toxicidade contra as larvas de Aedes
aegypti de compostos presentes na madeira (tanto do
material bruto quanto das substancias isoladas) similares
e até mais efetivos que um dos larvicidas sintéticos
mais utilizados, o temefds. Diante disso, tém-se o
grande beneficio do uso de larvicidas obtidos a partir
de matérias-primas naturais como a madeira que, além
de ser um recurso renovavel, pode apresentar vantagens
como maior biodegradabilidade e menor toxicidade aos
organismos nao alvos, quando comparados aos produtos
sintéticos (Garcez et al., 2009).

Quanto a toxicidade, cabe ressaltar que ainda que
considerados menos téxicos que os sintéticos, os
larvicidas naturais também podem apresentar em
algumas situagdes toxicidade aguda aos organismos
ndo alvos, como no caso das saponinas ¢ de alguns
subprodutos do processo de extragdo de dleos essenciais,
como os hidrolatos (Walia et al., 2017; Jiang et al., 2018;
Pino-Otin et al., 2019). Tais compostos podem interferir
em longo prazo na fisiologia e no comportamento
desses organismos (Biondi et al., 2013). Assim, o
desenvolvimento de produtos de origem natural
também demanda estudos detalhados sobre sua acdo no
ecossistema em curto, médio e longo prazos.

No caso de 4. Aegypti, existe a questdo da resisténcia
desenvolvida pelo mosquito devido ao uso continuo e
em larga escala dos larvicidas sintéticos. Diante desse
problema, se torna ainda mais importante a busca
por novos principios ativos de origem natural que
apresentem mecanismos de agao diferentes dos sintéticos
e que possam contribuir com seu controle efetivo,
contornando o problema da resisténcia.
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Outro ponto favoravel ao uso da madeira para o
desenvolvimento de larvicidas naturais reside no fato
de que, no caso das espécies que ja sdo exploradas
comercialmente, os grandes volumes de residuos de toras
que sdo gerados durante o processo de beneficiamento
poderiam ser reaproveitados como fonte desses novos
produtos. A implementacdo de um mecanismo de
reaproveitamento de residuos de madeira agregaria valor
a matéria-prima e contribuiria para a adogao de praticas
mais sustentaveis do setor. Diante disso, fica evidente
que a madeira se apresenta como uma fonte potencial de
larvicidas naturais, sendo recomendavel a continuidade
das pesquisas com esse recurso.
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