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de cursos (PPCs). Devido ao contexto da pandemia Coronavirus Disease 2019 — Covid 19 no
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Brasil, a UnB ofertou a partir do ano 2020 o componente Calculo 1 no formato 100% on-line a
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do envolvimento e engajamento de discentes do decorrer das aulas sincronas - as sextas-feiras
a tarde e aos sabados pela manhd, contribuiram para o aumento da satisfacdo e percepc¢éo
discente com a EaD da UnB, vanguarda dessa modalidade de ensino no pais.
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acessibilidade em atividades relativas ao trinbmio ensino, pesquisa e extensdo. Teses,
dissertagdes e monografias continuamente sdo realizadas acerca da gestdo da EaD, sendo
oportuno ressaltar, em conformidade ao relato de Mansur (2020), que regulamentos especificos
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redimensionamento da importancia e expansdo da EaD, a nivel de gestdo, na Universidade de
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RESUMO

Os 6leos volateis, ou 6leos essenciais, sdo produtos naturais de importancia médica, sendo os metabdlitos
secundarios botanicos extraidos por técnicas analiticas. O estudo tem por objetivo elucidar, por meio de revisdo
integrativa da literatura entre 2016 a 2020, o perfil das evidéncias cientificas acerca do potencial dos metaholitos
botanicos em 6leos essenciais com agdo adulticida para Aedes aegypti, e 0 panorama patentario das principais
patentes oriundas dos artigos originais. Na metodologia, com uso do fluxo PRISMA, tornou-se elegivel 15 artigos
originais das platafomas de pesquisa CAPlus e MEDLINE, recuperadas pela ferramenta SciFinder. Pela adocédo
da combinacdo Population = Aedes aegypti; Concept = Adulticida; Context = Oleos essenciais, duas questdes
norteadoras foram priorizadas: 1%) qual o potencial dos metabdlitos botanicos em 6leos essenciais com agdo
adulticida para Ae. aegypti? (2%) existe registro sobre abertura de pedido de patente nas principais evidéncias
cientificas elegiveis pela revisdo integrativa de literatura? Como principais resultados, quatro publicacdes abordam
invencéo, com pedido de registro de patente. Ao todo, 20 familias botanicas foram relatadas nos artigos analisados.
Dentre essas familias, 26 géneros e 35 espécies de plantas foram analisadas por conterem metabolitos secundarios
de importancia econdmica a producdo de 6leos essenciais. As partes das plantas utilizadas para extracdo de
metabdlitos secundarios, Uteis & obtencdo de 44 compostos de 6leos essenciais, foram bulbos, cascas, cascas do
fruto, caules, folhas, folhas frescas, folhas secas, fruta fresca, frutas maduras ou congeladas, frutos, rizomas,
sementes. Observa-se que Ae. aegypti esta entre os principais vetores de patdgeno alvos relatados na revisdo
integrativa de literatura, além de Ae. albopictus, Culex quinquefasciatus, Musca domestica, sendo a bioatividade
adulticida presente de maneira expressiva em 94% dos artigos analisados, sendo apenas um artigo com relato de
teste negativo para adulticida, mas positivo para larvicida. Conclui-se, a partir da amostra de literatura analisada,
que diferentes metabdlitos botanicos em dleos essenciais se destacam nos estudos recentes, como também em
pedido de registro de patentes, o que torna uma tematica promissora para acompanhamento de resultados sobre a
acdo larvicida e adulticida para Ae. aegypti.

Palavras-chave: Dengue. Zika. Bioprotetor. Oleos essenciais de plantas. Origem vegetal. Satide publica.

ABSTRACT

Volatile oils or essential oils are natural products of medical importance, with the botanical secondary metabolites
being extracted by analytical techniques. The study aims to elucidate, through an integrative literature review
between 2016 and 2020, the profile of scientific evidence about the potential of botanical metabolites in essential
oils with adulticidal action for Aedes aegypti, and the patent overview of the main patents arising of the original
articles. In the methodology, using the PRISMA flow, 15 original articles from the CAPlus and MEDLINE research
platforms, retrieved by SciFinder tool, were eligible. By adopting the combination Population = Aedes aegypti;
Concept = Adulticide; Context = Essential oils, two guiding questions were prioritized: 1st) what is the potential
of botanical metabolites in essential oils with adulticidal action for Ae. Aegypti? (2nd) is there a record of opening
a patent application in the main scientific evidence eligible for an integrative literature review? As main results,
four publications talk about invention, with a patent application. Altogether, 20 botanical families were reported
in the articles analyzed. Among these families, 26 genus and 35 species of plants were analyzed for containing
secondary metabolites of economic importance to the production of essential oils. The parts of the plants used for
extracting secondary metabolites, useful for obtaining 44 compounds of essential oils, were bulbs, husks, fruit
peels, stems, leaves, fresh leaves, dry leaves, fresh fruit, ripe or frozen fruits, fruits, rhizomes, seeds. Observed that
Ae. aegypti is among the main target pathogen vectors reported in the integrative literature review, in addition of
Ae. albopictus, Culex quinquefasciatus, Musca domestica, with adulticidal bioactivity being significantly present
in 94% of the articles analyzed, with only one article reporting a negative test for adulticide, but positive for
larvicide. Concluded, from the literature sample analyzed, that different botanical metabolites in essential oils
stand out in recent studies, as well as in patent applications, which makes it a promising topic for monitoring
results on the larvicide and adulticidal action for Ae. Aegypti.

Keywords: Dengue. Zika. Bioprotector. Essential oils of plants. Vegetable origin. Public health.

Xi



LISTA DE FIGURAS

Figura 1
Figura 2
Figura 3

Mapa global da distribuicdo simulada do vetor Aedes aegypti ..........
Diagrama de FIUX0 PRISMA .......ooiiiiee e
Tela da Espacenet com acesso ao documento original da patente BR
102013033764 A2 do inventor Portella et al. (2016) oriunda do
artigo intitulado “Use of essential oil of Siparuna guianensis aublet

(negramina) in formulations with insecticides and repellents” ........

LISTA DE TABELA

Tabela 1

Detalnamento de informacOes pertencentes aos 22 artigos
recuperados nas bases de dados CAPlus e MEDLINE na revisao

INEEGIALIVA ..e.vveieeic et sre e

LISTA DE GRAFICOS

Grafico 1

Grafico 2

Graéfico 3

Comparacdo da quantidade de artigos hospedados nas plataformas
de pesquisa CAPlus e MEDLINE. Dos 21 artigos priorizados, 6 se
encontravam em duplicidade ..........cccooeieieiinininicee
Temporalidade do langamento das publica¢des, com destaque ao ano
2018 pela apresentacao de 40% da quantidade de artigos analisados.
Os anos 2019 e 2020 mantém a relevancia da temética deste estudo
em projetos de pesquisa fiNaNCIados ...........cccvvverieerveresieene e
Principais paises de vinculos dos autores com manuscritos aceitos
por importantes revistas cientificas, apos avaliacdo de pares, com
representatividade de diferentes continentes: América do Norte,
América Central, América do Sul, Asia, Europa. A Tailandia se
destaca com cinco artigos, seguido dos paises India com quatro

artigos, e Brasil com trés artigos ..........ccceveveiiieiieesee s

Pag.

15

28

23

24

25

Xii



Gréafico 4

Gréfico 5

Grafico 6

Gréfico 7

Gréfico 8

Gréfico 9

Gréfico 10

Relacdo do acesso aos artigos nas plataformas digitais: aberto ou
restrito. 60% dos artigos séo de acesso aberto, favorendo a garantia
do maior acesso a integra das publicacbes por académicos e
pesquisadores interessados Na teMALICA .........ccccvevveeiveieeresie s
27% dos artigos analisados possuem informagdes sobre registros de
patentes ou pedido de propriedade intelectual, e 63% dos artigos ndo
mencinam informacao sobre iNVENGA0 ...........ccccccevieveevv e,
Das 20 familias botanicas abordadas nos artigos priorizados pela
revisdo integrativa, diretamente associadas a 26 géneros e 35
espécies de plantas, a familia Myrtaceae foi mencionada em 54%
dos artigos, seguida das familias Lamiaceae (47%) e Poaceae (27%)
As principais partes das plantas utilizadas para extragdo de 6leos
essenciais encontradas na revisdo integrativa sdo frutos (33%),
folhas secas (20%), folhas frescas, rizomas e sementes (14%), sendo
as demais partes: bulbos, cascas, Caules............cccevviveiicreiiicieenne
Percentual dos principais compostos (metabdlitos secundarios)
presentes em espécies de plantas relatadas na revisdo integrativa de
literatural, com destaqgue o Anetol (90,41%); Cinamaldeido
(64,66%); Eugenol (52,3%); 1,8-Cineol (44,54%); Geraniol
(43,37%); TIMOI (42,4190) .oveveeeeieieiceiee et
Identificacdo dos principais vetores de patogenos alvos: 100% dos
artigos abordam sobre Ae. aegypti, 0 que reafirma o critério de
eleicdo dos artigos integrantes da revisao; 20% dos artigos relatam
Culex quinquefasciatus; 14% dos artigos tratam de Ae. albopictus e
AV T ESor o (o] 1 1S A o USSR
Tipos de bioatividade associadas aos vetores: 93% dos artigos
abordam atividades adulticidas, 67% atividdes larvicidas, 27%
atividades ovicidas. Além dessas atividades, efeitos pupicida,
repelente, protecdo larvicida, inseticida, anticolinesterasica tém sido
associadas as partes de plantas na composicao dos bioativos de 6leos

BSSENCIAUS ..o

26

27

31

33

34

35

36

Xiii



SUMARIO

Pag.

1 INTRODUGAOQ ..o ese st ssses s st senessenes 1
2 METODOLOGIA ...ttt 11
3 RESULTADOS E DISCUSSOES ......cooviriiiineieineiseesse s 16

3.1 Identificacdo dos artigos e perspectivas das informacdes patentarias ... 16

3.2 Evidéncias cientificas do potencial dos metabdlitos botanicos em 6leos

essenciais com agdo adulticida para Aedes aegypti ........cccoevvreriiiiiinininns 31

3.3 Limitacdo, implicacdo, possiveis vies de pesquisa, proposicdo de

lacunas e direcionamentos como contribuicdo as futuras agendas de

PESOUISA .vvveveeveesresteesteestesteesteetesteesteeseesseesteeseesssesbeeseessaesseenneereenteeneesneenreas 39
4 CONCLUSAOQ ...ttt 41

REFERENCIAS ..ottt 42

REFERENCIAS CONSULTADAS NA

Revisdo Integrativa da Literatura ...........cccccveveiieiieieeie e 52

APENDICE

Sistematizacgéo das informagdes oriundas dos artigos originais eleitos para

a revisdo integrativa da Hteratura ...........cccooveieiene i 54

Xiv



1 INTRODUCAO

No decorrer dos séculos as doencas transmitidas por mosquitos foram umas das
principais causas de morbidade e mortalidade humana em todo o mundo e, consequentemente,
a reducdo na exposicdo aos mosquitos tem sido um dos principais focos das estratégias de
controle de doengas e arbovirus transmitidos pelos vetores (WHITE E POKHREL, 2019).

As doencas transmitidas por vetores de importancia medica, como malaria, filariose e
dengue, sdo transmitidas por mosquitos de trés espécies, denominadas cientificamente por
Anopheles stephensi, Culex quinquefasciatus e Aedes aegypti (Diptera: Culicidae), causa de
problemas na saude publica devido a um aumento da resisténcia de vetores contra inseticidas
comerciais (LEYVA et al., 2016; DE SOUZA et al., 2018; RAGAVENDRAN et al., 2018).

O Ae. aegypti € um vetor primario de arboviroses transmitidas por artrépodes
(MARTIANASARI E HAMID, 2019), e o principal responsavel pela transmissdo de patégenos
causadores de doencas infecciosas, como a dengue, Zika virus, febre amarela e chikungunya, o
que coloca em alerta autoridades e gestores de satde publica nos tropicos (VORIS et al., 2018)
e nas Américas (OPAS, 2020) e demais localidades. A simulacdo da distribuicdo dos vetores
da doenca nas diferentes zonas climéticas da Terra — Figura 1 — comprova que as areas de
maior abrangéncia do Ae. aegypti estdo localizadas nas zonas tropicais do globo, principalmente
no Brasil (DING et al., 2018; DAFLON et al., 2021).

Figura 1: Mapa global da distribuicdo simulada do vetor Aedes aegypti.

120°E 170°E

Legend 180° 130°W 80°'W 30°wW 20°E 70°E 120°E 170°E
mm High: 1
= Low:0 0 3,600 7,200 14'4221

Fonte: Ding et al. (2018).
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Vetor de doencas para diversos patdgenos que afetam a satide humana em todo 0 mundo
(GHARSAN, 2019), o Ae. aegypti é natural de floresta tropical do continente africano, com
presenca em areas tropicais do globo, com bioma e condi¢6es climéaticas semelhantes (LIMA,;
SILVA; SOUZA, 2021). Os arbovirus (Arthropod-borne virus) sdo assim designados pelo fato
de parte do ciclo de replicagdo ocorrer nos insetos, podendo ser transmitidos aos seres humanos
e outros animais pela picada de artrépodes hematofagos (LOPES; NOZAWA; LINHARES,
2014). Os arbovirus de maior interesse em saude publica pertencem a familia Flaviviridae e ao
género flavivirus (RITA; FREITAS, NOGUEIRA, 2020). Os flavivirus sdo transmitidos por
artrépodes com ciclos de transmissdo de vetores hematdfagos para hospedeiros vertebrados,
como os primatas ndo humanos, péassaros e o homem. Cerca de 50% dos flavivirus conhecidos
sdo transmitidos por mosquitos, 28% sdo transmitidos por carrapatos e o restante é transmitido
entre roedores ou morcegos sem vetores artropodes conhecidos (ICTV, 2020).

No que tange a distribuicdo geogréfica, o Comité Internacional de Taxonomia de Virus
- ICTV, sigla em inglés, informa que os flavivirus tém uma distribuicdo mundial, mas as
espeécies individuais sdo restritas as areas endémicas ou epidémicas especificas, sendo que ha
evidéncias cientificas do virus da dengue em &reas tropicais da Asia, Oceania, Africa, Austrélia
e Américas (ICTV, 2020).

A dengue é uma doenca viral infecciosa febril aguda, e sdo conhecidos quatro sorotipos
— DENV-1, DENV-2, DENV-3, DENV-4 —, transmitidos principalmente por dois mosquitos
do género Aedes, o Ae. aegypti e o Ae. albopictus (GREGORIO et al., 2019). Devido as
mudancas climaticas, os mosquitos Ae. aegypti possuem ciclos reprodutivos em areas raras, 0
que leva a disseminacao incontrolavel de algumas doencas virais (ROJAS TERRAZAS et al.,
2020). Castro Janior et al. (2013) avaliaram periodos de desenvolvimento e a viabilidade das
fases de ovo, larva e pupa, bem como a razdo sexual, longevidade, tamanho e fecundidade dos
adultos (CASTRO JUNIOR et al., 2013). De acordo com Lima, Silva e Souza (2021) a fémea
do mosquito € a Unica que se alimenta com sangue humano, essencial para a nutricdo dos ovos,
adquirindo desse modo, a arbovirose que uma pessoa possui, ja que 0S mosquitos Nndo nascem
infectados, adquirem o virus com o tempo (LIMA; SILVA; SOUZA, 2021).

Atrelado a esse cenario, paises como Brasil, Indonésia e Porto Rico apresentam altas
taxas de mortalidade ano a ano, consequentemente, essa situacao € acirrada visto ndo existir
tratamentos preventivos e especificos para dengue até o0 momento, sendo a prevencao dessa
doenga dependente, em grande parte, do controle do mosquito vetor (MARTIANASARI E
HAMID, 2019; HARRIS et al., 2020). Anies (2017) considera que enquanto nao existe uma



vacina eficaz para controle da dengue, a Unica forma de reduzir a incidéncia se restringe ao
controle do Ae. aegypti (ANIES, 2017). Diante disso, apesar dos esfor¢cos em distintas areas e
por diversos atores, a dengue ainda se mostra de dificil controle (GREGORIO et al., 2019).

A dengue possui relevancia epidemiologica em diversos paises, incluindo o Brasil
(MOURA et al., 2021), que recentemente sofreu com epidemias de distintas arboviroses,
acometendo milhares de pessoas. Devido a isso, as autoridades de satde publica tém realizado
estudos na busca de novas estratégias para o enfrentamento do mosquito Ae. aegypti, visando a
diminuir o nimero de pessoas afetadas por doencas, tanto por medidas de controle da
infestacdo, quanto por medidas que visem a diminuir o contato homem-vetor (GARRIDO
JUNIOR, 2021).

A guimica fascina 0 homem ha milhares de anos (COMASSETO E SANTQOS, 2008).
Como a resisténcia de vetores aos inseticidas quimicos ocorre em todo o0 mundo, o estudo de
novos inseticidas alternativos contra mosquitos se faz obrigatorio (MARTIANASARI E
HAMID, 2019). Wilde et al. (2021) relatam que boa parte do método de controle das populacdes
do vetor Ae. aegypti em areas urbanas sdo baseados na pulverizacdo de inseticidas. Essa
resisténcia crescente e generalizada aos inseticidas sintéticos convencionais em populacdes de
vetores enfatiza a urgente necessidade em estabelecer alternativas viaveis ao sistema de manejo
integrado do mosquito vetor (INTIRACH et al., 2016). Somado a isso, outra preocupagéo tem
sido com a seguranca e saude do trabalhador, quando ndo ha disponivel para uso vestimentas e
equipamentos de protecdo individual, acarretando deriva de produtos quimicos pela ndo
efetividade na aplicacdo, ao ndo atingir, de certa maneira, o alvo; e contrariando normas
regulamentadoras estabelecidas pelo Ministério do Trabalho e Previdéncia.

Conforme Furtado et al. (2015), na busca por controle quimico alternativo contra Ae.
aegypti., pesquisas sdo desenvolvidas e estimuladas no intuito de se descobrirem novas
substancias inseticidas com origem vegetal. Com o uso indiscriminado de inseticidas,
populagdes humanas de diferentes regides tém se mostrado resistentes aos produtos de base
piretroides, organofosforados, carbamatos (BRAGA e VALLE, 2007; SILVA et al., 2018). Para
Harris et al. (2020), devido a ampla resisténcia aos adulticidas convencionais e a escassez de
opcoes eficazes para o controle do Ae. aegypti em Porto Rico, as abordagens alternativas sdo
investigadas para reduzir populacdes de vetores. Com a resisténcia dos mosquitos ao material
sintético inseticidas, a busca por agentes inseticidas mais eficazes torna-se crucial (VORIS et
al., 2018).

Sarma et al. (2018) observaram que, nos ultimos tempos, a prioridade global para o



controle de vetores tem mudado de inseticidas quimicos para produtos de origem boténica
(SARMA et al., 2019), com divulgacdo das principais estratégias de controle do vetor Ae.
aegypti, com énfase nas inovacgdes tecnologicas promissoras para utilizagdo em paises (ZARA
etal., 2016).

No Brasil, o Ministério da Saude busca realizar o enfrentamento ao mosquito, no
entanto, nem o uso do inseticida comercial Malation, que foi utilizado até o ano 2019 para
eliminar a fase adulta do mosquito por meio da nebulizacéo a frio, ultra baixo volume (UBV)
“carro fumacé”, teve uma boa eficécia, haja vista que, de acordo com o Ministério Publico de
Sao Paulo, esse método nédo estava sendo realizado em alguns municipios desse estado devido
ao desabastecimento momenténeo do inseticida (DAFLON et al., 2021).

Os mosquitos adultos sdo controlados com adulticidas (CDPH, 2010). Dessa maneira,
consideram-se adulticidas os principais produtos utilizados no combate a insetos adultos
(COSTA, 2007). Para Bedini et al. (2018) os adulticidas sdo umas das ferramentas para prevenir
o0 surto de dengue que representam uma ameaca para milhdes de pessoas (BEDINI et al., 2018).
Conforme Reichert et al. (2019), na logica da vigilancia entomoldgica, ha uma necessidade
crescente de 6leos essenciais com atividade adulticida para reduzir a transmissao de doencas
que se espalham rapidamente com altas taxas de mortalidade (REICHERT et al., 2019).

Um dos propdsitos da agricultura moderna é o aumento da produtividade das culturas
agricolas de forma mais sustentavel (MAIA et al., 2020). No contexto do marketing verde, o
apelo ambiental é reforcado pela necessidade de estudos para desenvolvimento de produtos
sustentaveis e biodegradaveis. Lopes e Pacagnan (2014) ressaltam a preocupacdo de empresas
com o0 meio ambiente, recursos naturais e questdes sociais envolvidas em processos produtivos,
0 que torna importante alinhar estratégias de atuacdo ante essa nova perspectiva, garantindo
beneficios ndo somente a organizacdo, mas também para a sociedade como um todo.

Devido a extrema relevancia em nivel global para a mitigacdo e adaptacdo da
propagacdo de doencas a partir desse vetor, obter conhecimento de novas substancias
provenientes de plantas capazes de controlar as populacdes de Ae. Aegypti requer o empenho
de recursos na realizacéo de pesquisas cientificas com o recorte de potenciais produtos naturais
extraidos de espécies florestais e vegetais, terrestres e aquéaticas (DE SOUZA et al., 2019).

As plantas contém numerosos compostos naturais e bioativos que podem ser usados
para desenvolver agentes de controle de insetos ambientalmente seguros, na constante busca de
inseticidas naturais alternativos (WAMAKET et al., 2018). Quase todas as partes das plantas

podem ser utilizadas para a extragdo de 0leo essencial pelos métodos de hidrodestilagédo e



extracdo por destilagdo a vapor, a saber: cascas, caules, raizes, rizomas, flores, folhas, frutos,
sementes (B1ZZO; HOVELL; REZENDE, 2009; DE SOUZA et al., 2019).

As plantas podem apresentar alteracdes bioguimicas e fisiologicas, capazes de afetar a
sintese dos principios ativos, tanto quantitativa como qualitativamente (VIDO, 2009). InUmeros
metabdlitos primarios e secundarios provenientes de plantas tem se destacado em pesquisas
cientificas devido ao potencial bioldgico das moléculas componentes, com aplicacdo direta em
tematicas de importancia a area da satde (MOURA et al., 2021).

Dado o potencial quimico, biolégico e farmacologico, os 6leos volateis ou 6Oleos
essenciais sdo produtos naturais de grande interesse cientifico e econémico (SANTOS, 2021).
Esses compostos provenientes do metabolismo secundério e apresentam diferentes fungdes
(VIDO, 2009). Os metabolitos secundarios extraidos das distintas partes de plantas possuem
composicao quimica complexa e garantem aos vegetais vantagens adaptativas no meio em que
estdo inseridos (DA SILVA et al., 2019). Constituem-se de uma mistura de compostos volateis,
que quando correlacionado ao efeito antioxidante (BARBOSA; DA SILVA; CORREIRA,
2019), apresenta o potencial de produtos a serem utilizados como alternativa aos repelentes e
inseticidas sintéticos comerciais (COELHO; LEAL; DE VASCONCELOS; 2019), com
caracteristicas importantes para a ado¢do de um determinado composto em atividades de
campanha de salde publica (ZARA et al., 2016).

A composicdo dos 6leos essenciais é determinada por fatores genéticos, porém os
fatores ambientais podem causar variagcoes significativas em seus componentes (SILVA, 2013;
FERREIRA, 2014). Fatores enddgenos ou exdgenos, como Vvariabilidade genética entre os
individuos, o estadio fenoldgico, a interacdo com microrganismos endofiticos, a época de
colheita, o tempo de secagem, localizacao geogréfica, o horario, 0 modo de secagem do material
vegetal e fatores ambientais, como umidade, agua, solo e herbivoria, podem alterar a
composicdo e o teor dos 06leos essenciais (VIDO, 2009; SILVA, 2013; FERREIRA, 2014).

Os microrganismos endofiticos podem ser os responsaveis pela produgdo de grande
parte dos metabdlitos das plantas. Conforme Azevedo (1998) esses microrganismos Sao
principalmente fungos e bactérias que vivem no interior das plantas, habitando, de modo geral,
as partes aéreas, como folhas e caules, sem causar aparentemente nenhum dano aos hospedeiros.

Os terpenos (alcenos naturais), 6leos que conferem as plantas uma variedade de sabor e
aromas como o das frutas citricas, frutas vermelhas, horteld e pinho, sdo secretados em
glandulas, como os tricomas (GREEN POWER, 2018). Para Felipe e Bicas (2017) embora 0s

terpenos ndo tratem especialmente de uma fungdo quimica, essa classe de compostos abrange



as principais funcdes (alcoois, hidrocarbonetos, fendis, etc.), de forma que a maioria dos
membros desse grupo apresentam uma estrutura que se enquadra na chamada “regra do
isopreno”. Pelas principais vias de produgao dos compostos de aroma (sintese quimica, extracao
direto da natureza e via biotecnologica) esses compostos estdo presentes em 6leos essenciais, 0
que os tornam importantes para o aroma de produtos naturais (FELIPE E BICAS, 2017).

As técnicas analiticas comumente utilizadas para identificar os componentes dos 6leos
essenciais ja relatadas nas evidéncias cientificas sdo cromatografia gasosa, espectrometria de
massa, cromatografia gasosa com espectrometria de massa, cromatografia de gas com detector
de ionizacdo de chama, cromatografia de camada fina (DE SOUZA et al., 2019).

Conforme De Souza et al. (2018) os Oleos essenciais derivados de plantas séo
alternativas naturais para substituir os inseticidas e repelentes sintéticos disponiveis no
mercado, sendo uma opcdo promissora para a producdo de inseticidas naturais por diversos
motivos: (i) sdo menos nocivos ao ser humano e ao ecossistema ambiental; (ii) podem ser
usados em associacdo com inseticidas e repelentes sintéticos, reduzindo a concentracdo
utilizada dos ultimos; (iii) podem ser produzidos de forma perene pelos produtores, a partir de
subprodutos das industrias agricolas.

Khanikor e Sarma (2020), ao proporem invengdo com composi¢des inseticidas contendo
ingredientes naturais, ressaltam particularmente as composigdes inseticidas compostas de
terpeno a base de 6leo essencial de planta contra Ae. Aegypti. Ainda, destacam composi¢des
inseticidas que contém nos inseticidas comercialmente disponiveis, como larvicida temefés e
adulticida malation, em combinacdo com compostos de terpeno a base de 6leo essencial de
planta, eficazes contra os estagios larval e adulto desse mosquisto.

De acordo com Estep, Becnel e Lee (2016) os produtos de origem botanica tém sido a
fonte de diferentes classes de inseticidas para mosquitos. No entanto, 0 aumento da resisténcia
dos moquistos a esses produtos e o numero reduzido de opcdes exigem a busca por novos
ingredientes ativos, sendo que examinaram cromenos (benzopiranos) e benzofuranos isolados
de Ageratina altissima (L.) R. M. King & H. Rob, quanto a atividade larvicida e adulticida
contra Ae. aegypti.

De Oliveira (2021) em estudo sobre atividades larvicida, adulticida e repelente contra
Ae. aegypti com uso de duas especiarias, Origanum vulgare L. e Thymus vulgaris L.,
observaram que os 0leos essenciais de O. vulgare e T. vulgaris, tendo 4-terpineol, carvacrol e
timol como principais constituintes, tém potencial larvicida e adulticida para o controle de Ae.

aegypti. Destacam que mais estudos sobre o preparo de produtos repelentes sdo necessarios



para recomendar o desenvolvimento de produtos a partir desses 0leos essenciais para controlar
larvas e mosquitos hematéfagos; em edicdo, os resultados mostraram que esses 6leos s&o
promissores.

Aungtikun e Soonwera (2021) consideram haver necessidade urgente de agentes
adulticidas naturais contra mosquitos vetores Ae. aegypti e Ae. albopictus. Consideram ainda
que os 6leos essenciais extraidos das cascas das plantas Cinnamomum verum, C. cassia e C.
loureiroi apresentam alta eficacia inseticida contra as populacdes de Aedes spp., pela existéncia
do constituinte cinamaldeido e combinagdes sinérgicas. Sarma et al. (2019) afirmam que
compostos a base de plantas inseticidas em combina¢Ges podem mostrar interacdes sinergicas
ou antagdnicas contra o inseto vertor.

As questdes relacionadas a satde ambiental, em @mbito mundial, demanda um crescente
e necessario empenho das instancias governamentais para implementar acdes de controle e
prevencdo dos riscos ambientais que impactam negativamente a sadde humana (FUNASA,
2020). Os surtos de arboviroses transmitidas pelo Ae. aegypti sobrecarregam regularmente os
sistemas de saude, e a situacao pode se tornar mais grave a partir do ano 2020, com um cenario
epidemiolégico complexo de transmissdo simultanea com a Covid-19 (OPAS, 2020; SILVA,
FONSECA; DA SILVA, 2021). Nesse cenario, métodos e metodologias padronizadas pela
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) sdo utilizadas para determinar os niveis de
suscetibilidade de ovicidas, larvicidas, pupicidas e adulticidas (LEYVA et al., 2016;
WAMAKET et al., 2018; WHITE E POKHREL, 2019) do mosquito Ae. aegypti expostas ao
6leo essencial (JANTAN et al., 2008; INTIRACH et al., 2016; LEYVA et al., 2019).

Considerando as problematicas ambientais e de satide que envolvem o uso excessivo de
defensivos agricolas e inseticidas, e o crescente anseio de alternativas mais sustentaveis para
frear os efeitos adversos no meio ambiente, Rodrigues e Oliveira (2021) realizaram estudos
com a técnica revisao da literatura acerca da prospeccao biotecnoldgica de dleos essenciais
obtidos de espécies do género Piper L. para o setor agricola, priorizando o periodo de 2010 a
2021. Nesse estudo, os autores referenciaram a pesquisa de Bru et al. (2016) pela abordagem
de extrato de P. marginatum como larvicida para Ae. aegypti; e o estudo de Franca et al. (2021),
com enfoque no extrato de P. capitarianum como larvicida para Ae. aegypti e Ae. albopictus.

De Almeida, De almeida e Gherardi (2020) ao promoverem uma revisao de literatura
sobre as principais aplicacdes de 6leos essenciais como agentes antimicrobianos, por meio da
pesquisa de artigos cientificos nacionais e internacionais, publicados entre os anos de 2005 e

2018, citaram Gomes et al. (2016), que demonstraram o efeito larvicida do 6leo essencial de



Zingiber officinale frente ao mosquito Ae. aegypti.

De Souza et al. (2019), autores brasileiros, com o proposito de pesquisar a literatura
sobre a acdo repelente e adulticida dos 6leos essenciais contra o Ae. aegypti, usando bancos de
dados eletrénicos com literaturas qualificadas (PEREIRA E FARIAS, 2021) nacionais e
internacionais — Pubmed, Science Direct e Scielo —, no intuito de fornecer uma visdo geral sobre
as espécies de plantas utilizadas para obter 6leos essenciais, as partes da planta, os métodos de
extracdo e técnicas analiticas utilizadas, bem como os principais componentes nos 0leos
essenciais, priorizaram o periodo de 17 anos (janeiro de 2001 a margo de 2018) com a busca
combinada dos descritores “Aedes aegypti” e “Oleo essencial”. Como critério para inclusio na
revisdo, priorizaram estudos que descreveram 6leo essencial adulticida e bioatividade repelente
contra Ae. aegypti; ja para critério de exclusdo, ndo foram priorizados os estudos que descrevem
os efeitos larvicida, pupicida e ovicida.

Borges e Amorim (2020), por meio de reviséo de literatura, buscaram aspectos gerais
de metabdlitos secundéarios de plantas como os terpenos, compostos fendlicos e compostos
nitrogenados sobre a importancia, biossintese e acdo contra estresse abidtico e/ou biotico. Para
esses autores, a descoberta e estudos da maioria desses compostos sdo recentes, e por
compreenderem se tratar de um conjunto enorme de substancias, consideram necessarios
estudos para elucidar o papel desses compostos nas plantas e sua funcdo na interagdo planta-
animal para otimizar melhor o aproveitamento o potencial.

Os 0leos essenciais, produtos naturais com uma grande diversidade quimica, podem ser
aplicados em diferentes areas, especialmente na area da salde. Cada vez mais, se intensifica a
busca por alternativas eco-friendly que contribuam com o meio ambiente e a sustentabilidade,
possibilitando a reducéo do consumo de inseticidas e derivados (RODRIGUES E OLIVEIRA,
2021), geralmente utilizadas em distintas aplicacbes no enfrentamento de mosquitos de
importancia econdmica a satde publica. Isso mostra o potencial bioldgico e econdmico que 0s
6leos essenciais possuem (FERREIRA, 2014). As aplicacdes da biotecnologia na area da saude
humana tem sido amplas, e despertam a cada momento o interesse de cientistas, da industria e
de investidores, de Startups (AMARAL et al., 2020).

Osmakava et al. (2020) avaliam que os governos desempenham um papel central
quando se trata de definir a direcdo do desenvolvimento cientifico que uma regido seguira, pois
sem uma estrutura que apdie e organize o uso correto e mais eficiente dos recursos naturais, as
sociedades modernas perecerdo. Salientam que para alcangar a exceléncia em biotecnologia,

deve-se haver certas agbes com apoio estatal, incluindo aspectos financeiro e regulamentador,



para introduzir as biotecnologias no mercado. Durante os ultimos anos, medidas estratégicas
ajudam a criar regulamentacdes e desenvolver solucBes biotecnoldgicas nas nacles
(OSMAKOVA et al, 2020).

O desenvolvimento de tecnologia, desde descobertas cientificas até aplicacGes
industriais, estd aumentando rapidamente em todo o mundo (ANGAJALA; PAVAN;
SUBASHINI, 2016). Os processos biotecnoldgicos, eficientes e economicamente competentes,
¢ uma técnica promissora nas areas de monitoramento ambiental, inddstrias téxteis,
biotransformacdo, farmacéutica, diagnosticos, industrias alimenticias (SHARMEEN et al.,
2019). Nessa linha, a eficacia dos Oleos essenciais frente aos microrganismos e animais
invertebrados que, direta ou indiretamente causam adversidades & salide humana, tem sido
comprovada cientificamente (DE ALMEIDA; DE ALMEIDA; GHERARDI, 2020),
oportunizando estratégias de vigilancia baseada em evidéncias.

Na parceria entre 0 campo e as descobertas cientificas desempenhadas pelo setor da
biotecnologia (BRASIL - BIOTEC, 2021), e na integracdo entre os avancos cientificos e
econbmicos, e as restricdes ambientais e tecnoldgicas (PELLIS et al., 2018), o crescente
interesse pela bioeconomia nas estratégias governamentais (OSMAKOVA et al., 2020) e nos
negdcios de corporacdes de médio e grande porte, aproxima da tendéncia de gestdo ambiental
nas empresas pela incorporacdo das praticas ESG — sigla em inglés (BARBOSA, 2021),
resultante da governanca ambiental, financeira e social (IBP, 2020). Esse apelo ambiental e
também social favorece plantios e colheitas de plantas com certificacdo e rastreabilidade
(BARBOSA, 2021), o que amplia possibilidades de investimento e adaptacdo para o segmento
do agronegdcio e das Startups sob a 6tica da economia circular (BRASIL - BIOTEC, 2021).

As empresas fabricantes de extratos botdnicos e Oleos essenciais, juntamente as
industrias de fitomedicamentos e cosméticos com valorizacdo dos metabolitos secundarios
(BARBOSA, 2021), atraem o interesse da engenharia genética, das industrias farmacéuticas,
cosmeéticas, perfumaria, alimenticia, agricolas, sanitarias para prospec¢do das alternativas de
solugdes tecnologicas aos inseticidas, visto ser uma maneira de influenciar e impactar
positivamente 0 uso sustentavel dos recursos de ecossistemas naturais e das biodiversidades,
considerados patrimbnios genéticos e culturais de cada pais (BAKKALI et al. 2008; DE
ALMEIDA; DE ALMEIDA; GHERARDI, 2020). Além de se posicionar competitivamente, a
bioindustria de um pais na comunidade biotecnoldgica internacional, com potencial para gerar
novos negocios, expandir as exportacdes, sugere integrar-se a cadeia de valor e estimular novas

demandas por produtos e processos inovadores (BRASIL, 2007).



De acordo com Comasseto e Santos (2008) as substéncias quimicas produzidas
industrialmente se dividem em trés categorias: commodities, especialidades quimicas, produtos
de quimica fina. Segundo Ferreira (2014) os 6leos essenciais podem, de fato, serem usados
como insumos na industria de quimica fina, principalmente na elaboracdo de perfumes,
fragréncias e cosméticos. Adicionalmente, o autor informa que a possiblidade de aplica¢es dos
6leos essenciais, e, evidentemente das substancias obtidas a partir destes, abarca a industrias de
medicamentos, veterinaria e horticultura - inseticidas, fungicidas, bactericidas, larvicidas -.

Muitas patentes e produtos cosmeéticos comerciais tém varias combinacfes de extratos
de plantas, pois a demanda por cosméticos com constituintes naturais vem aumentando com a
sofisticacdo dos consumidores e o interesse pelo estilo de vida saudavel. Portanto, varias
empresas estdo apostando no “marketing ambiental” e(ou) “ecoldgico” para atrair
consumidores e clientes (DAYAN E KROMIDAS, 2011; SILVA; 2021).

Ademais, ter a patente de um produto significa ter o direito de impedir terceiros de
produzir, usar, colocar a venda, vender ou importar, sem o0 seu consentimento: (i) o produto
objeto de patente; ou (ii) processo ou produto obtido diretamente por processo patenteado.
Dessa forma, o titular da patente podera conceder licenca de sua patente a terceiros, mediante
remuneracao ou nao (INPI, 2020). Para Suzuki (2021), ao buscar patentes é importante estar
atento ao fato que nem sempre os termos empregados sdo tdo elucidativos ou correspondem
aqueles que se encontrariam em artigos cientificos. Em muitos casos, o titular pode nédo estar
tdo interessado em informar sobre o que se trata a invencdo e a propria logica de protecdo pode
buscar termos mais abrangentes. Um desses motivos pode ser associado as questdes
relacionadas a segredos de negdcios ou industriais (SUZUKI, 2018).

Diante do contexto exposto, a pesquisa sustenta na relevancia dos resultados como mais
uma contribuicdo ao enfrentamento do surto de Ae. aegypti nos tempos atuais e futuro. A
escolha do tema se aproxima da continua necessidade dos paises em fomentar principios
ambientais, sociais e de governanga mais assertivos, e isso tem despertado o interesse nos 6leos
essenciais, ricos em biotivos naturais de suma atratividade as areas das ciéncias da vida e das
ciéncias da satde. A consolidacéo e anélise dos achados sobre as novidades e tendéncias do uso
de espécies de plantas como potencial em bioprocessos nas escalas laboratorial e industrial,
oportuniza novos conhecimentos, e consequente proposicdo de agenda de pesquisa. Certos
resultados de pesquisa de artigos originais podem conceder aos inventores o direito de requisitar
patente da invencdo nos 6rgdos competentes de cada pais, a exemplo do Brasil, o Instituto

Nacional da Propriedade Intelectual (INPI). Esses avancos garantem reconhecimento & area da
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ciéncia, tecnologia e inovacéo (C,T&I), reverberam em industrias, investidores, patrocinadores,
orgédos de fomento, e principais empreendedores nos segmentos produtivos afetos a area da
salde, que podem articular por meio de termos de compromissos com 0s principais 6rgaos do
poder publico que somam esforcos ao combate dos mosquitos vetores de importancia
econdmica a entomologia médica, que tanto acometem a salde da populagdo humana,
independente do estrato social, status e posi¢do na sociedade.

Isto posto, o estudo tem por objetivo elucidar, por meio de revisao integrativa da
literatura entre 2016 a 2020, o perfil das evidéncias cientificas acerca do potencial dos
metabdlitos botdnicos em Oleos essenciais com acdo adulticida para Aedes aegypti, e 0
panorama patentario das principais patentes oriundas dos artigos originais.

2 METODOLOGIA

Trata-se de estudo com abordagem qualitativa, natureza descritiva e exploratoria,
realizada por meio de uma revisdo integrativa de literatura sobre adulticidas com biotativos
naturais Uteis ao enfrentamento de Ae. aegypti. Conforme Mendes (2008), a reviséo integrativa
€ um método de pesquisa que permite a busca, a avaliacdo critica e a sintese das evidéncias
disponiveis do tema investigado, sendo o seu produto final, o estado atual do conhecimento do
tema investigado, baseando-se em estudos anteriores.

Para Souza, Silva e Carvalho (2010) a revisdo integrativa é a mais ampla abordagem
dentre as revisdes de literatura, 0 que permite gerar uma visdo consistente sobre a teoria
analisada, e fornecer sintese de conhecimento e aplicabilidade de estudos significativos para a
pratica, sendo construida a partir de seis fases: (i) elaboragdo da pergunta norteadora; (ii) busca
na literatura; (iii) coleta de dados; (iv) analise critica dos estudos incluidos; (v) discussdo dos
resultados; (vi) apresentacdo da revisdo integrativa. Segundo esses autores, esse tipo de revisdo
de literatura garante impacto e contribuicbes uma vez que além de reunir os dados pelo
desenvolvimento de protocolos, também desenvolve uma anélise critica sobre os dados.

Esta pesquisa se norteou a partir de duas perguntas formuladas com uso de combinagao
mnemonica PCC (P: Population; C: Concept; C: Context) (SILVA; FONSECA; DA SILVA,
2021), em que: P = Aedes aegypti; C = Adulticida; C = Oleos essenciais. Dessa forma, para
atendimento a discussdo do estudo foram estruturadas as seguintes questes norteadoras: 1%)
Qual o potencial dos metabolitos botanicos em 6leos essenciais com a¢do adulticida para Aedes

aegypti? 2%) Existe registro sobre abertura de pedido de patente nas principais evidéncias
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cientificas elegiveis pela revisdo integrativa de literatura?

SciFinder®, www.cas.org, € uma ferramenta do Chemical Abstracts Service (CAS),
considerada uma biblioteca virtual que retne e oferece as instituicdes parcerias de ensino e
pesquisa no Brasil acesso a producéo cientifica internacional (CAPES, 2017). E considerada
uma base de patentes Derwent Innovations Index (DII) (ALMEIDA; GUIMARAES; ALVES,
2010) que permite buscar, recuperar e analisar descobertas de pesquisa que fornecem acesso
integrado a um conjunto abrangente e especializado de referéncias, substancias e reacdes em
quimica e ciéncias afins, disponiveis em diferentes plataformas de pesquisa (CAPES, 2017,
SBU, 2017). Essa ferramenta pode ser acessada pelo Portal de Periddicos da Coordenagdo
Nacional de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES), uma politica publica
brasileira de acesso a informacdo cientifica e tecnologica (MIRANDA; CARVALHO;
RAMOS, 2015).

Rumo a inovacdo na area de pesquisa e desenvolvimento (P&D), o SciFinder contém
literatura cientifica e especializada datada desde o ano 1.800, incluindo todo o CAS (UNESP,
2020). O CAS é autoridade global na indexacéo de informacéo quimica, com mais de 100 anos
de experiéncia, cobrindo mais de 10 mil titulos de periddicos, 64 escritorios de patentes, 150
milhdes de substancias e mais de 100 milhdes de reacbes quimicas catalogadas em detalhes
(CAPES, 2019). Inclui a plataforma de pesquisa Medical Literature Analysis and Retrieval
System on-line ( MEDLINE), especializada na area de ciéncias médicas, indexando literatura a
partir de 1946, além de outras quatro plataformas de pesquisa especificas a substancias
quimicas, reacGes quimicas, fornecedores de substancias quimicas e informacdes regulatérias
de substancias (UNESP, 2020).

Dentre essas bases, a ferramenta SciFinder hospeda também a plataforma Chemical
Abstracts Plus (CAplus), que fornece cobertura mundial atual e abrangente de quimica e
disciplinas cientificas relacionadas, jornais internacionais, patentes, familias de patentes,
divulgacdes técnicas, relatorios técnicos, livros, anais de conferéncias, dissertacdes, jornais
apenas eletronicos e pré-impressdes da web de todas as areas da quimica, bioguimica,
engenharia quimica e ciéncias relacionadas de 1907 até os dias atuais (CAplus, 2021).

Leme et al. (2010) avaliaram a frequéncia de utilizacdo e a satisfacdo de discentes de
pos-graduacdo stricto sensu de trés campus do Instituto Nacional de Pesquisas da Amazonia
(INPA) acerca do periddico Acta Amazonica em formato impresso versus o periodico em
formato eletrdnico. De acordo com a pesquisa, 0s instrumentos de busca mais utilizados eram:
Capes (31%); Google (29%); Scielo (28%), Comut (10%), SciFinder (2%). Apesar desse baixo
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percentual identificado nessa amostra pontual sobre a usabilidade da ferramenta SciFinder,
novos estudos apontam que ao longo dos anos outros pds-graduandos e pesquisadores tém
aderido ao uso dessa ferramenta (BLAIR et al., 2015; BRITO et al., 2018; SILVA, 2021), sendo
reforcado ainda por importantes universidades publicas que dedicam na continua oferta de
treinamentos virtuais (UNIFAL, 2021; USP, 2021). Durante esta época pandémica, a
Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ) comunicou em abril de 2020 que o CAS
suspendeu os controles de endereco IP (internet protocol) normalmente aplicados a conta,
permitindo que a comunidade académica usasse facilmente os produtos SciFinder,
independentemente de estarem dentro ou fora do campus (UFRJ, 2020). Essas atitudes
proativas contribuem para que mais académicos se engajem e usufruam da dimensdo de
possibilidades que uma pesquisa cientifica permite, resultando em trabalhos diferenciados.

Na busca por literatura para fundamentar a secdo de resultados e discussdo desta
pesquisa, priorizou-se a dimensdo global dos resultados de pesquisa hospedados nas
plataformas de pesquisa CAplus e MEDLINE®, recuperados pelo uso da ferramenta
SciFinder®. Ao valorizar a importancia do trabalho de De Souza et al. (2019), percebeu-se que
h& uma lacuna de pesquisa a partir do més de abril de 2018 até os dias atuais sobre o conjunto
das tematicas adulticida, dleos essenciais, Ae. aegypt, também de interesse neste estudo.

Para Galvéo e Ricarte (2019) o JBI Database of Systematic Reviews and Implementation
Reports, no espaco das instrugdes aos autores, endossa as diretrizes do fluxo PRISMA
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses como subsidio para
relatar uma revisao de literatura de forma gréafica, além de salientar que manuscritos de revisao
cuja busca tenha sido realizada ha mais de um ano sdo considerados desatualizados e ndo
aceitaveis para publicacdo. O fluxo PRISMA é adotado em pesquisas das areas das ciéncias da
salde, mas, a partir de busca exploratéria, ndo foi encontrado artigos originais que abordam
0Oleos essenciais com enfoque nesse método.

Com base na declaragdo PRISMA, os estudos elegiveis para esta analise foram
identificados por meio da plataforma de pesquisa de periddicos (SciFinder®) com recuperagéo
de artigos originais oriundos das plataformas CAPlus e MEDLINE. Os descritores controlados
DeCS/MeSH em inglés e operador booleano utilizados para buscas foram “Aedes aegypti” e
“adulticidal”, sem delimitacdo do ano inicial, no sentido de se obter um levantamento amplo da
literatura existente até setembro de 2021 (PEREIRA E FARIAS, 2021). Essa estratégia
colaborou para tomada de decisdo, com a recuperacdo bruta incial de 120 publicagdes em

distintos idiomas, com abrangéncia da linha do tempo 1968 a 2021, extraidos em documento
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no formato .pdf no dia 21 de setembro de 2021, totalizando 48 paginas. Desse total de
publicacGes, 55 estavam hospedadas na plataforma CAPIlus, e 65 na plataforma de pesquisa
MEDLINE.

Inicialmente, adotou-se como critério de exclusao: 1 publicacdo review (DE SOUZA et
al., 2019). Na légica do critério da inclusdo de artigos originais a revisao integrativa de
literatura, priorizou-se as publica¢des com a presenga do termo “oil” (6leo) no titulo ou no
resumo, selecionando somente 30 resultados. Desse quantitativo, 21 artigos originais se
enquadravam no periodo de acompanhamento dos Gltimos 5 anos fiscais, 2016 a 2020, que
inicia-se em 1° de janeiro e termina em 31 de dezembro de cada ano. Ao detectar artigos em
duplicidades, definiu-se a amostragem do corpo da revisdo sistemética de literatura com a
elegibilidade para a revisao de 15 diferentes artigos originais — Figura 2. A definicdo da escolha
pela temporalidade dos artigos originais nos ultimos 5 anos favorece a percepc¢édo da formacéo
de agenda de pesquisa, em especial, nos ultimos dois anos, e conforme Ursi (2005) torna
potencial prioridade para estudos futuros.

Dados das publicagbes que atenderam aos critérios de inclusdo foram analisados,
preliminarmente, a partir da leitura do titulo e resumo, a fim de identificar se respondiam as
questBes norteadoras da pesquisa. Os estudos que retornaram respostas as perguntas,
demandaram mais informagdes, o que requereu analise mais profunda dos contetidos por
categorizagao.

O acesso a integra dos artigos originais foi buscado por meio do cédigo DOI (Digital
Obiject Identifier), padrdo para identificacdo de documentos em redes digitais (FERREIRA et
al., 2015). Poucas publicacdes tém restricdo para acesso, comumente relacionados as questdes
associadas a propriedade intelectual e potencial registro de patentes. Na extracdo dos principais
dados dos artigos originais elegiveis, adotou-se planilha Microsoft Excel com tabulacdo de
critérios e categorizacdes apresentados na secao resultados e discussdes, Uteis a sintese das
informacdes, interpretacdo e didlogo com tedricos e pesquisadores da area.

Na etapa de organizagdo e compilacdo dos dados, os artigos originais foram organizados
destacando plataforma de pesquisa, idioma, pais, autor, ano de publicagdo, revista, titulo do
artigo, objetivo, principal conclusdo, familia e espécie botanica, nome comum, parte usada da
planta, método de extracdo, técnica analitica, maior composicdo de metabolitos secundarios,
vetor de patdgeno alvo, bioatividade, referéncia.

A seguir apresenta-se a Figura 2 que traz o percurso metodoldgico estabelecido a partir
do diagrama de fluxo PRISMA.
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Figura 2 - Diagrama de Fluxo PRISMA.
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3 RESULTADOS E DISCUSSOES

3.1 Identificacdo dos artigos e perspectivas das informagdes patentarias

A analise e sintese dos dados extraidos dos artigos originais foram realizados de uma
forma descritiva, permitindo observar, contar, descrever e classificar os dados a fim de reunir
0 conhecimento produzido sobre o tema abordado nesta reviséo (SOUZA; SILVA;
CARVALHO, 2010). A Tabela 1 representa as especificacdes de cada artigo eleito na reviséo
integrativa de literatura, com detelhamento da plataforma de pesquisa, autoria, revista, pais,

titulo, assunto.
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Tabela 1:

Detalhamento de informacgdes pertencentes aos 15 artigos recuperados nas bases de dados CAPlus e MEDLINE na reviséo integrativa.

aublet (negramina) em
formulag6es com
inseticidas e
repelentes

essencial de Siparuna
guianensis aublet
(negramina) para
ovicida, protecdo
larvicida, pupicida,
adulticida, inseticida e
repelente contra todos
0s estagios de Ae.
aegypti e Culex

Database Autoria Revista / Ano Pais Titulo Assunto Vetor Principal Resultado
CAPlus Intirach et al. Environmental Tailandia Propriedade antimosquito | Investiga a propriedade | Aedes. aegypti O ¢6leo de P. crispum e
Science and de Petroselinum crispum | antimosquito, potencial seus constituintes
Pollution Research (Umbellifereae) contra os | larvicida e adulticida, podem ser usados ou
piretroides resistentes e de produtos vegetais incorporados com
(2016) cepas suscetiveis de Aedes | contra cepas de Ae. outros produtos
aegypti (Diptera: aegypti suscetiveis a quimicos e medidas no
Culicidae) piretrbides e resistentes manejo integrado de
mosquitos para o
controle de A. aegypti,
particularmente em
localidades com altos
niveis de piretrdide e
resisténcia a
organofosforados.
CAPIlus Ozek et al. Natural Product Peru GC capilar preparativo Elucida mais Ae. aegypti Nenhuma atividade
Communications EUA para caracterizagdo de conhecimentos sobre adulticida foi observada
Mongélia cinco bleos essenciais de | metabdlitos secundarios contra Ae. aegypti. No
(2016) Arébia Saudita Dracocephalum da de cinco espécies de escopo do estudo, pela
Chipre Mongdlia, e seus Dracocephalum da primeira vez o
atividade larvicida do Mongolia e pesquisa isolamento de limonen-
mosquito novas propriedades 10-al apresentou
bioldgicas dessas atividade larvicida nas
espécies. cinco espécies de
Dracocephalum.
CAPIlus Portella et al. Brasil Uso do dleo essencial de | Refere a uma Ae. aegypti As formulagdes podem
(2016) Siparuna guianensis formulagéo de 6leo Culex quinquefasciatus | estar na forma de

liquido, aerossois,
pastas, géis, cremes,
suspensdes, unguentos,
impregnados em fis.
transportadores para
liberacéo eletronica e
através de queimadores
e dispositivos de
liberacdo de calor e
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Database Autoria Revista / Ano Pais Titulo Assunto Vetor Principal Resultado
quinquefasciatus associados. com outros
compostos inseticidas
naturais e sintéticos, ou
a adjuvantes e
transportadores.
MEDLINE | Subsuebwong et | Tropical Tailandia Eficécia adulticida do dleo | Relata o primeiro caso | Ae. aegypti Primeiro relato de
al. biomedicine essencial de Piper de atividades C. quinquefasciatus atividades adulticidas
retrofractum Vahl contra | adulticidas de 6leo de dleo essencial de P.
(2016) Aedes aegypti e Culex essencial de Piper retrofractum contra
quinquefasciatus retrofractum Vahl mosquitos vetores.
contra mosquitos
vetores
MEDLINE | Leyvaetal. Asian Pacific México Melaleuca quinquenervia | Avalia um 6leo Ae. aegypti A atividade adulticida
journal of tropical | Cuba (Cav.) S.T. Blake essencial com atividade | Ae. albopictus foi alcancada com

medicine

(2016)

(Myrtales: Myrtaceae):
Alternativa natural para o
controle do mosquito

larvicida, adulticida e
inibidora do
crescimento contra 0s
mosquitos Aedes
aegypti, Ae. albopictus
e Culex
quinquefasciatus, de
importancia médica

C. quinquefasciatus

frascos impregnados de
40 e 50 mg/mL com as
trés espécies de
mosquitos. Nas larvas,
foi detectada uma
inibicdo do crescimento
guando expostas a doses
subletais. Os resultados
indicam que M.
quinquenervia é uma
planta com fonte
ambientalmente
sustentavel promissora
para o controle de
vetores.
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Database Autoria Revista / Ano Pais Titulo Assunto Vetor Principal Resultado
CAPIlus Chansang et al. | Parasites & Tailandia Sinergia na eficacia Determina o potencial | Ae. aegypti A sinergia do aumento
Vectors, adulticida de 6leos sinergismo na eficacia da toxicidade adulticida
essenciais para a melhoria | adulticida dos 6leos registrada a partir de
(2018) da toxicidade da essenciais na toxicidade combinagdes de 6leos
permetrina contra Aedes da permetrina contra essenciais permetrina
aegypti L. (Diptera: Ae. aegypti, tanto contra ambas as cepas
Culicidae) resistentes quanto de Ae. aegypti, e
sensiveis a piretrdides. apresenta um papel
promissor dos 06leos
essenciais como
sinergista para melhorar
a eficicia mosquitocida,
particularmente em
situagBes onde 0s
compostos
convencionais séo
ineficazes ou
inadequados.
CAPIlus Kumar, Indian Pat. Appl, India Uma composicédo de base | Compreende pelo Ae. aegypti Exibe atividades
Subaharan e boténica para o controle de | menos um dleo Musca domestica larvicidas e adulticidas
Trivedi (2018) mosquitos e mosca essencial de grupo de contra Ae. aegypti e
doméstica e métodos dos | base botéanica para Musca domestica.
mesmos controle de mosquitos e
mosca doméstica
CAPIlus Sarma et al. Toxicology Reports, | India Atividades inseticidas do | Avalia a eficacia do Ae. aegypti O oleo essencial

(2018)

6leo essencial de Citrus
aurantifolia contra Aedes
aegypti (Diptera:
Culicidae)

6leo essencial de casca
e folha de Citrus
aurantifolia contra Ae.

aegypti.

extraido da folha e
casca de C. aurantifolia
e um de seus principais
compostos constituintes
citral podem ser
incluidos em o
programa de controle do
mosquito do Ae.
aegypti. O resultado
mostrou maior atividade
ovicida a citral (valor
LCso de 4,84 ppm em
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Database Autoria Revista / Ano Pais Titulo Assunto Vetor Principal Resultado
72 horas), seguido por
atividade larvicida
(valor LCs de 87,02
ppm em 24 horas) e
atividade adulticida
(valor LCso de 103,88
ppm em 24 horas).

CAPIlus Siqueira et al. Brasil Uso do dleo essencial de | Refere a uma aplicacdo | Ae. aegypti A formulacdo a base de

(2018) Morinda citrifolia Linn de 6leo essencial 6leo essencial de frutas
(noni) na formulagdo de extraido de frutas maduras de M. citrifolia
inseticidas e repelentes maduras ou congeladas é usada para atividades

de Morinda citrifolia. ovicida, larvicida,
pupicida, adulticida,
efeitos inseticidas e
repelentes contra todas
as fases do Ae. aegypti.

CAPIlus Voris et al. Environmental Brasil Avaliagdo das atividades | Verifica as atividades Ae. aegypti Todos os 6leos

Science and larvicida, adulticida e larvicida, adulticida e essenciais exibiram
Pollution Research, anticolinesterasica de anticolinesterasica dos atividade larvicida e
6leos essenciais de 6leos essenciais de adulticida contra Ae.

(2018) Ilicium verum Hook, Ilicium verum (EOIV), aegypti.

Pimenta dioica (L.) Merr., | Pimenta dioica (EOPD)
e Myristica fragrans e Myristica fragrans
Houtt. contra vetores do (EOMF) contra Ae.
virus Zika aegypti
MEDLINE | Wamaketetal. | Tropical Tailandia Atividades larvicida e Avalia as atividades Ae. aegypti Os resultados indicaram
biomedicine Malasia adulticida da mamona larvicida e adulticida da gue o0 6leo de mamona
contra o vetor da dengue, | mamona contra o tem potencial no
(2018) Aedes aegypti importante vetor da controle prético de fases

dengue, 0 Ae. aegypti

imaturas e adultas do
mosquito vetor.
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Database Autoria Revista / Ano Pais Titulo Assunto Vetor Principal Resultado
CAPIlus Martianasari e | Veterinary world, Indonésia Atividade larvicida, Demonstra o efeito do | Ae. aegypti O estudo demonstrou
Hamid adulticida e dissuasora da | 6leo essencial de Piper gue o 6leo essencial
(2019) oviposi¢do do 6leo betle L. nas fases larval derivado de P. betle
essencial de Piper betle L. | e adulta, bem como sua potencialmente atua
para Aedes aegypti influéncia na atividade como bioinseticida
de oviposicéo do alternativo para
mosquito Ae. aegypti. controlar a populagéo
de Ae. aegypti. A
aplicagdo pode ser
variada ou combinada
em diferentes estagios
de desenvolvimento do
mosquito.
CAPIlus Sarma et al. Scientific Reports, | India Combinag0es de Realiza vinte e oito Ae. aegypti As melhores

(2019)

compostos de terpeno a
base de 6leo essencial de
planta como agente
larvicida e adulticida
contra

Aedes aegypti (Diptera:
Culicidae)

combinag0es de plantas
compostos de terpeno a
base de 6leo essencial
preparadas e testadas
contra os estagios larval
e adulto de Ae. aegypti.

composicdes larvicidas
foram obtidas enquanto
o limoneno foi
misturado com
Diialildissulfeto e a
melhor composigéo
adulticida foi obtida
enquanto o carvone foi
misturado com
limoneno. O larvicida
sintético “Temephos” e
o adulticida “Malation”
usados comercialmente
foram testados
individualmente e em
combinag0es binarias
com 0s compostos de
terpeno. A combinacéo
de Temephos e
Diialildissulfeto e a
combinagéo de
Malation e eudesmol
foram a combinacéo
mais eficaz. Essas
combinac0es efetivas
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Database Autoria Revista / Ano Pais Titulo Assunto Vetor Principal Resultado
tém potencial para
serem utilizadas contra
0 Ae. aegypti.

CAPIlus Soonwera e Environmental Tailandia Atividades adulticidas dos | Determina a eficacia Ae. aegypti O estudo demonstrou

Sittichok Science and 6leos essenciais de individual dos 6leos Ae. albopictus que todas as
Pollution Research, Cymbopogon citratus essenciais Cymbopogon | M. domestica combinac0es testadas
(Stapf.) e Eucalyptus citratus e Eucalyptus de 6leos essenciais de
(2020) globulus (Labill.) e de suas | globulus a vérias C. citratus e E. globulus
combinagdes sinérgicas formulagGes de foram agentes
contra Aedes aegypti (L.), |combinacéo contra adulticidas eficazes
Aedes albopictus (Skuse) e | adultos de Ae. aegypti contra Ae. aegypti, Ae.
Musca domestica (L.) (L.), Ae. albopictus albopictus e Musca
(Skuse) e Musca domestica, e tém um
domestica (EU.). alto potencial de
desenvolvimento como
um inseticida botanico
para o controle de
populages de
mosquitos Aedes e
moscas domésticas.
CAPIlus Khanikor e Indian Pat. Appl., | India Composicdes inseticidas | Relata as composi¢des | Ae. aegypti O estudo revelou
Sarma contendo compostos de inseticidas contendo resposta sinérgica de

(2020)

terpeno a base de 6leo
essencial de planta contra
Aedes aegypti

(diptera: culicidae)

terpeno a base de 6leo
essencial de planta
compostos contra Ae.

aegypti.

combinac0es de
inseticidas comerciais
temefds e malation com
0s compostos de
terpeno dialildissulfeto
e eudesmol, proveniente
dos bleos essenciais das
plantas analisadas.

Fonte: Elaboragdo propria, com base em Souza, Silva e Carvalho (2010).
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Desses dados, importantes resultados podem ser analisados quanto a plataforma, autoria,
revista, titulo e assunto principal, o que favorece uma melhor compreenséo da dimensdo desse
grupo de artigos em analises. Inicialmente, no periodo de 2016 a 2020, pdde ser percebido que
o0s vetores estudados em cada estudo relacionados aos diferentes paises foram: Ae. aegypti
(Arédbia Saudita, Brasil, Chipre, Cuba, EUA, India, Indonésia, Malasia, México, Mongdlia,
Peru, Tailandia); Ae. albopictus (Cuba, México, Tailandia); C. quinquefasciatus (Brasil, Cuba,
México, Tailandia); M. domestica (India, Tailandia).

A seqguir, nove graficos representativos ilustram resultados parciais objetos da analise
integrativa da literacdo nos altimos cinco anos.

O Gréfico 1 apresenta as principais plataformas de pesquisa que hospedam informacdes

sobre os artigos originais priorizados neste estudo.
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Quantidade

MEDLINE Em duplicidade

Plataformas de pesquisa

Grafico 1 — Comparacdo da quantidade de artigos hospedados nas plataformas de pesquisa CAPlus e MEDLINE.
Dos 21 artigos priorizados, 6 se encontravam em duplicidade. Fonte: Elaboracao propria, Brasilia-DF (2021).

Da totalidade de 21 artigos priorizados, observou-se a presenca de 6 artigos em
duplicidade (OZEK et al., 2016; SARMA et al., 2018; SIQUEIRA et al., 2018;
MARTIANASARI E HAMID, 2019; SARMA et al., 2019; SOONWERA E SITTICHOK,
2020). Nesse sentido, selecionou-se como resultados da plataforma de pesquisa 12 artigos da
plataforma CaPlus e 9 artigos da MEDLINE, em conformidade & ordem da apresentacdo dos
dados, onde primeiro vieram dados da CAPIlus, e posteriormente da MEDLINE, sendo nesta
ultima encontrado os outros 3 artigos com conteudos diferentes.

Quanto & temporalidade da publicacdo dos artigos — Grafico 2, 34% dos artigos foram
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publicados em 2016, 40% em 2018, 18% em 2019, e 18% em 2020. Na amostra do estudo, néo
houve relato de publicacdo datada do ano 2017.

Avaliando a amostra das plataformas de pesquisa alcangadas pela metodologia deste
estudo, 0 ano 2018 teve uma expressividade de resultados, o que favorece intepretar que o tema
desta pesquisa esteve em alta nos ultimos dois anos fiscais, tornando um potencial para
elaboracdo de novos projetos de pesquisa com vista a acompanhar ou criar novas linhas de
pesquisa, e captar recursos publicos em chamadas e editais nacional e(ou) internacional. Nos
anos 2019 e 2020 a reducdo em quase 50% do numero de publicacdo encontrado em 2018,

sinaliza a importancia de tomada de deciséo de lideres de projetos de pesquisa.

Quantidadde de artigos

2017

Grafico 2 — Temporalidade do langamento das publica¢des, com destaque ao ano 2018 pela apresentacédo de 40%
da quantidade de artigos analisados. Os anos 2019 e 2020 mantém a relevancia da tematica deste estudo em
projetos de pesquisa financiados. Fonte: Elaboracdo propria, Brasilia-DF (2021).

No passar desses anos, importantes revistas cientificas priorizaram o aceite de
manuscritos neste tema. Os periddicos Environmental Science and Pollution Research e
Tropical biomedicine e artigos hospedados em Indian Pat. Appl. potenciais a registro de
patentes, destacam-se com o maior niumero de publicacdes sobre o tema deste estudo. A revista
Environmental Science and Pollution Research atende a comunidade internacional em todas as
areas da ciéncia ambiental e assuntos relacionados, com énfase em compostos quimicos, e
apresenta fator de impacto 4.223 (2020) (GARRIGUES, 2021). A revista Medicina Tropical
aceita manuscritos cientificos originais que contribuem para o avan¢o do conhecimento da
parasitologia, entomologia, medicina tropical, zoonoses e outros aspectos da pesquisa
biomédica (MPSTM, 2021).

Na totalidade, os principais periddicos vinculados aos artigos desta anélise sdo: Asian
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Pacific journal of tropical medicine (n = 1), Scientific Reports (n = 1), Environmental Science
and Pollution Research (n = 3), Indian Pat. Appl. (n = 2), Natural Product Communications (n
= 1), Parasites & Vectors (n = 1), Tropical biomedicine (n = 2), Toxicology Reports (n = 1),
Veterinary world (n = 1).

Essas revistas cientificas recebem manuscritos de pesquisadores de diversos paises. O
Gréfico 3 apresenta os principais paises de origem dos autores que submeteram manuscritos

de publicacdo para analise dessas revistas cientificas.
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Grafico 3 — Principais paises de vinculos dos autores com manuscritos aceitos por importantes revistas cientificas,
apos avaliacdo de pares, com representatividade de diferentes continentes: América do Norte, América Central,
América do Sul, Asia, Europa. A Tailandia se destaca com cinco artigos, seguido dos paises India com quatro
artigos, e Brasil com trés artigos. Fonte: Elaboracéo propria, Brasilia-DF (2021).

Observa-se que a Tailandia foi o pais que apresentou o maior nimero de artigos (n = 5),
seguido pela India (n = 4), pelo Brasil (n = 3), pela Indonésia (n = 1). Comparando esses paises,
um destaque pode ser concedido a Tailandia, que apresentou um artigo em parceria com a
Malasia. Os demais paises, Arabia Saudita, Chipre, Cuba, Estados Unidos da América, México,
Mongolia, Peru obtiveram uma Unica participacdo, atuando em redes de parcerias nas
publicacdes. A presenca de representantes de diversos continentes mostram a valorizacdo dos
idiomas priorizados pela comunidade cientifica. Verificou-se que 94% dos artigos foram
escritos no idioma inglés, o que favorece um maior numero de leitores ao redor do mundo. O
artigo escrito por Portella et al. (2016), autores brasileiros, foi o Unico cadastrado no SciFinder®
como lingua portuguesa. O Brasil é representado com 20% dos artigos analisados, sendo de
importancia a continua valorizacdo da ciéncia, tecnologia e inovagdo pelo governo federal.

A partir do mapa global da distribuicdo simulada do vetor Ae. aegypti (DING et al.,
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2018), apresentado na Figura 1, nota-se que boa parte dos paises apresentados no Gréfico 3
estdo na area tropical do planeta. Isso resulta em ter esse vetor como problema de satde publica
no mundo, por haver localidades potenciais para o desenvolvimento do mosquito. Dessa forma,
hipotetiza-se que a motivacdo para essa frequencia de estudos estejam relacionadas a
importancia dos vetores nos paises tropicais.

Esse respeito na hospedagem de artigos de revistas escritos em diferentes idiomas pode
sinalizar tendéncia da diversidade de leitores de boa parte do mundo, valorizando académicos
e especialistas em diferentes areas do conhecimento, que consideram a importancia das
plataformas de pesquisa cientifica nesse continuo esforco governamental por inovacao e
transforacdo digital nos principais segmentos produtivos.

Para isso, a disponibilizacdo dos artigos como acesso aberto ou acesso restrito tornam-
se critérios personalizados de cada revista cientifica. O Grafico 4 apresenta a relacdo do acesso

restrito e acesso aberto com base na amostra desta analise.
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Grafico 4 — Relacdo do acesso aos artigos nas plataformas digitais: aberto ou restrito. 60% dos artigos sdo de
acesso aberto, favorendo a garantia do maior acesso a integra das publica¢es por académicos e pesquisadores
interessados na tematica. Fonte: Elaboracéo propria, Brasilia-DF (2021).

Dos 15 artigos analisados, 40% sdo de acesso restrito, carecendo de formas adicionais
para a conquista de uma coOpia para leitura, como por exemplo o processo de commute entre
bibliotecas apoiado por bibliotecarios pertencentes ao quadro efetivo de funcionéarios das
principais universidades e centros de pesquisa publicos. As seis publicacdes identificadas com
restricdo de acesso sdo: Khanikor e Sarma (2020); Siqueira et al. (2018); Kumar, Subaharan e
Trivedi (2018); Portella et al. (2016); Wamaket et al. (2018); Subsuebwong et al. (2019).
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De certa forma, torna-se relevante que as publicagdes cientificas de autoria ou coautoria
de pelo menos um integrante do quadro efetivo do governo federal de cada pais, muitas das
vezes financiado ou co-financiado com recursos or¢camentarios e financeiros provenientes de
planos plurianuais, convénios, acordos, termo de execu¢do descentralizadas, figuem de acesso
aberto para que mais interessados possam obter acesso as informagdes, a qualquer momento.

Ferraz et al. (2016) fizeram uso do Patent2Net, software de cddigo aberto, para extrair
e disponibilizar informacdes sobre patentes relacionadas a dengue, uma doenca negligenciada
e de alto interesse para o Brasil. Das 1.427 patentes de dengue recuperadas na base de dados
mundial europeia, entre os anos 1966 a 2016, informam que apenas dez foram depositadas por
instituicdes brasileiras, evidenciando a baixa contribui¢do da pesquisa tecnoldgica no Brasil
sobre a doenca.

O Gréfico 5 apresenta os artigos que mencionam invencao, e potencial para registro de

patentes.
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Grafico 5 —27% dos artigos analisados possuem informages sobre registros de patentes ou pedido de propriedade
intelectual, e 63% dos artigos ndo mencinam informag&o sobre invencdo. Fonte: Elaboragéo propria, Brasilia-DF
(2021).

Dos artigos analisados, apenas 27% abordam dados sobre patentes ou pedido de
propriedade intelectual: (i) com patentes registradas, tém-se Khanikor e Sarma (2020) IN
201831028395 A 20200131; Kumar, Subaharan e Trivedi (2018) IN 201711008664 A
20180921, ambos artigos sao de autoria de indianos; (ii) com pedido de propriedade intelectual,
tém-se Portella et al. (2016) BR 102013033764 A2 20160524 e Siqueira et al. (2018) BR
102017007359 A2 20181121, autores brasileiros. Nota-se que trés artigos que mencionam

27



registros de patentes de invencdo sdo de acesso restrito, o que justifica pelos tramites
necessarios para andlise por especialistas com vista a autorizagdo ou ndo autorizacdo de
concessao de patentes. Nesse sentido, o resultado desta revisao integrativa de colaborar com os
achados de Ferraz et al. (2016) haja vista a existéncia uma publicacdo com relato de invencéo
datada do ano 2018.

No Espacenet Patente Search (https://worldwide.espacenet.com/patent/) é possivel

encontrar documento original de pedido de patente de BR 102013033764 A2 — Figura 3, cujo
titular é a Fundacéo Universidade Federal de Tocantins (UFT). O documento original ndo esta
disponivel para BR 102017007359 A2, de titularidade dessa mesma Universidade. Néo foram
encontrado informagdes sobre IN 201831028395 A e nem para IN 201711008664 A na data de
22/10/2021.

Em estudo intitulado por identificacdo e mineracdo de informacdes patentarias, Nigro
et al. (2017) relatam sobre as bases de dados que armazenam patentes. Citam que embora
possibilitem a sua leitura na integra, ndo permitem a extracdo macica de grandes quantidades

de informacdes. Em certos dados, sdo documentos escaneados de maneira nao editavel.

Figura 3 — Tela da Espacenet com acesso ao documento original da patente BR 102013033764 A2 do inventor
Portella et al. (2016) oriunda do artigo intitulado “Use of essential oil of Siparuna guianensis aublet (negramina)

in formulations with insecticides and repellents”.

Espacenet
Patent search

BR 102013033764 A2

My Espacenet Help Classification search Results . Advanced search . Filters . Popup tips

Home » Results > BR102013033764A2
12
¥r BR102013033764A2 uso do 6leo essencial de siparuma guianensis aublet (negramina) em formulagées com fins inseticidas e repelentes

Bibliographic data Description Claims Drawings Original document Citations Legalevents Patentfamily

Bibliographic data Description Claims Drawings

“Uso
enBR 10201s0ss7e+-1 A2 [ HNNININM
(22) Data do Depésito: 20/09/2013 1. A
(43) Data da Publicag8o: 24/05/2016 Aublet
o Senvios (RPI2368) todos
instituto Naconal da Propnedade Industrial
estar
£ adjuve
(54) Titulo: USO DO OLEO ESSENCIAL DE (57) Resumo: Patente de invencao: USO DO !
SIPARUMA GUIANENSIS AUBLET OLEO ESSENCIAL DE Siparuma guianensis espec
(NEGRAMINA) EM FORMULAGOES COM FINS AUBLET (NEGRAMINA) EM FORMULAGCOES 2 B
INSETICIDAS E REPELENTES COM FINS INSETICIDA E REPELENTE. A PiG30N
. A presente invencao diz respeito a uma
(51) Int. Cl.: AOIN 65/24; AO1P 7/04; ADIP17/00 13¢50 & base de oleo essencial de rapeia
. Siparuma guianensis Aublet (negramina) com
(62) CPC: ADN 65/24 fins ovicida, larvicida, pupicida, adulticida, velas
(73) Titular(es): FUNDAGAOQ UNIVERSIDADE inseticida e repelente contra todos os estadios substi
FEDERAL DE TOCANTINS de A aegypti e C. quinquefasciatus. Essas

formulagdes podem estar na forma de solugées sl
liquidas, aerosol, pastas, geis, cremes, Porér

siignensdies nomadas imnrennacdng em

(72) Inventor(es): RAIMUNDO WAGNER DE
SOUZA AGUIAR, SERGIO DONIZETI

Fonte: https://worldwide.espacenet.com/patent/, acesso em 22/10/2021, com adaptacéo de Nigro et al. (2017).
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Nigro et al. (2017) afirmam que o Patent2net (http://patent2net.vlab4u.info/index.html)

é capaz de extrair da importante base de patentes, a Espacenet, documentos patentarios sobre
qualquer tema considerado de relevancia. Dessa forma, é possivel selecionar, de maneira
bastante direta, uma ou mais patentes de interesse, definindo para tal algumas caracteristicas de
selecdo, como por exemplo, auséncia de protecdo no pais onde se deseja replicar, presenca de
potencial de frugalidade, dentre outros critérios que, porventura, jamais poderiam ser aplicados
nos documentos em formato .pdf originalmente cedidos pela base de patentes. Ferraz et al.
(2016) informam que esse software permite a criacdo de novos indicadores, promovendo a
responsabilidade social na pesquisa, uma vez que se espera que a pesquisa cientifica produza
ndo apenas uma producdo bibliografica de alto impacto, mas também produtos tecnoldgicos
gue possam efetivamente promover a busca de solucfes para os problemas.

Zaions et al. (2019) propuseram a utilizacdo da ferramenta computacional Patent2net
para extrair, organizar e disponibilizar em forma de gréficos e tabelas dindmicas informagdes
referentes as patentes sobre tuberculose, e sobre os acidentes e doencas de ordem laboral. Como
conclusdo, citaram que embora se tenha identificado a ndo existéncia da participacdo de
empresas e inventores brasileiros no desenvolvimento de tecnologias voltadas a temaética, a
disponibilizacdo gratuita do Patent2net pode incentivar paises como o Brasil a galgar novas
posi¢des rumo ao desenvolvimento no campo da Ciéncia, Tecnologia e Inovagdo (C,T&l),
especialmente em assuntos de prioridade nacional.

Para Oliveira et al. (2013) todo processo de desenvolvimento é fruto de uma estratégia
de médio e longo prazos capaz de reconhecer potencialidades e limitacbes para escolher
caminhos que assegurem 0s avancos cientificos, tecnoldgicos, econdmicos e sociais
compativeis com as expectativas da sociedade no presente e com as necessidades das geractes
futuras, que se traduzam em alicerces duradouros para o desenvolvimento sustentavel.

Sendo assim, ha uma necessidade sistémica na modernidade em conferir protecao as
invencOes, ou seja, reconhecer a propriedade da invencdo (MACEDO E BARBOSA, 2000),
que corrobora ao sistema de patentes de invencgdo, quer nacional, quer internacionalmente,
concebido a fim de possibilitar uma troca entre o publico e o privado (OLIVEIRA et al., 2013).

Dessa maneira, torna-se uma tendéncia de pesquisadores de formacgéo cientifica em
pensar a invencdo como o esforgo criativo genial, um passo adiante do conhecimento
tecnoldgico (MACEDO E BARBOSA, 2000). O pesquisador pertencente aos quadros das
instituicdes publicas federais pode participar dos possiveis ganhos econémicos relativos a

comercializacdo de patente oriunda de invencao de sua autoria, conforme estabelece o Decreto
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Federal n® 2.553/1998, em uma propor¢do que varia de um minimo de 0,5% até uma
participacdo maxima de 1/3 dos valores recebidos pela instituicdo titular da patente (UFPEL,
2018).

Com a existéncia de registros sobre abertura de pedido de patente nas principais
evidéncias cientificas elegiveis nesta revisdo integrativa de literatura, o que demonstra a
valorizacédo de legislagGes patentarias e normas institucionais, as principais descobertas foram:

1) A invencdo de Khanikor e Sarma (2020) no qual se referem as composi¢6es contendo
inseticidas comercialmente disponiveis, adulticida malation em combinacdo com compostos de
terpeno a base de 6leos essenciais de cinco plantas Allium sativum, Mentha piperita, Eucalyptus
maculata, Ocimum sanctum e Callistemon linearis. As misturas apresentaram respostas
variadas como sinérgicas, antagonicas e sem efeitos, sendo apresentado trés pares sinérgicos
selecionados para a formulacdo final do bioensaio adulticida ap6s considerar seus valores e
efeitos de LCso. Os resultados mostraram que a mistura entre carvona e limoneno mostrou
potencial resultado sinérgico seguido das combinagdes entre eudesmol e eucaliptol. Além disso,
0 estudo revelou resposta sinérgica de combinagfes de malation com o composto de terpeno
eudesmol.

2) A invencdo de Siqueira et al. (2018) por langcarem a aplicacdo de 6leo essencial de
frutas maduras ou congeladas de Morinda citrifolia, uma vez que é o local da planta onde ha
maior volume e melhor qualidade do 6leo essencial. Segundo esses autores, a formulagédo a base
de 6leo essencial pode ser usada para atividades ovicida, larvicida, pupicida, adulticida, efeitos
inseticidas e repelentes contra todas as fases do Ae. aegypti.

3) A invencdo de Kumar, Subaharan e Trivedi (2018) ao promoverem pelo menos um
6leo essencial de capim-limdo (Cymbopogon citratus), eucalipto (Eucalyptus globulus), neem
(Azadirachta indica), citronela (C. winterianus), cedro (Juniperus virginiana), alecrim
(Rosmarinus officinalis), geranio (Geranium maderense), menta-do-levante (Mentha citrata),
hortel&-japonesa (Mentha arvensis), manjericdo (Ocimum sanctum), palmarosa (C. martini),
artemisia (Artemisia annuaoil), que exibem atividades larvicidas e adulticidas contra Ae.
aegypti e Musca domestica.

4) A invencdo de Portella et al. (2016) sobre uma formulacdo de dleo essencial de
Siparuna guianensis aublet (negramina) para ovicida, protecéo larvicida, pupicida, adulticida,
inseticida e repelente contra todos os estagios de Ae. aegypti e C. quinquefasciatus. As
formulacBes podem estar na forma liquida, aerossdis, pastas, géis, cremes, suspensoes,

unguentos, impregnados em transportadores fisicos para liberacdo eletrdnica e através de
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queimadores e dispositivos de liberacao de calor e associadas com outros compostos inseticidas
naturais e sintéticos, ou a adjuvantes e transportadores. Essa formulagdo pode ser usada em
ambientes residencial interno e externo, instalacdes rurais e formulacdes farmacéuticas para uso

sob o pele como repelente corporal ou onde os mosquitos devem ser mantidos longe.

3.2 Evidéncias cientificas do potencial dos metabolitos botanicos em 6leos essenciais com

acao adulticida para Aedes aegypti

No Apéndice consta a sistematizacdo de dados extraidos dos artigos da reviséo
referentes a familia, género e espécies de plantas, sendo a base para a geracdo dos graficos
contantes nesta se¢ao.

Ao todo, 20 familias botanicas foram priorizadas nos artigos analisados. As trés familias
mais pesquisadas foram Myrtaceae (n = 8), Lamiaceae (n = 7), Poaceae (n = 4), sendo as demais

familias relatadas por 1 ou 2 artigos, Grafico 6.
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Familias botanicas

Gréfico 6 - Das 20 familias botanicas abordadas nos artigos priorizados pela revisdo integrativa, diretamente
associadas a 26 géneros e 35 espécies de plantas, a familia Myrtaceae foi mencionada em 54% dos artigos, seguida
das familias Lamiaceae (47%) e Poaceae (27%). Fonte: Elaboracao prdpria, Brasilia-DF (2021).

De Souza et al. (2018), identificaram na revisdo de literatura sobre atividade adulticida
e repelente de 6leos essenciais contra Ae. aegypti, 2001 a 2018, informaces sobre 16 familias,
35 géneros e 49 espécies, sendo as familias Lamiaceae, Zingiberaceae, Myrtaceae e Rutaceae

com mais espécies. Lavabre (2018) em livro intitulado “Aromaterapia: a cura pelos 6leos
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essenciais” relata 20 familias botanicas: Annonaceae, Apiaceae, Asteraceae, Betulaceae,
Burseraceae, Cistaceae, Coniferae, Geraniaceae, Lamiaceae, Lauraceae, Myristicaceae,
Murtaceae, Oleaceae, Piperaceae, Rosaceae, Rutaceae, Santalaceae, Verbenaceae,
Zingiberaceae.

Dez familias encontradas nesta revisdo sdo comuns as relatadas por Souza et al. (2018),
a saber: Asteraceae, Euphorbiaceae, Lamiaceae, Lauraceae, Myrtaceae, Piperaceae, Poaceae,
Rutaceae, Siparunaceae, Zingiberaceae. Duas familias citadas por esses autores ndo foram
encontradas neste estudo, Apiareae e Verbenaceae. Como novos achados desta revisao, tém-se
as familias: Amaryllidaceae, Cupressaceae, Cyperaceae, Geraniaceae, llliciaceae, Labiatae,
Meliaceae, Myristicaceae, Rubiaceae, Umbellifereae. Isso demonstra a importancia de mais
estudos com a metodologia revisdo de literatura visando a uma busca mais exaustiva.

Dentre essas familias, 26 géneros e 35 espécies de plantas foram relatadas por conterem
metabdlitos secundarios de importancia econdmica a producdo de Gleos essenciais, sdo elas:
Allium sativum, Alpina galanga, Artemisia annuaoil, Azadirachta indica, Callistemon linearis,
Cinnamomum verum, Critrus aurantifolia, Cymbopogon citratus, C. citratus (Stapf.), C.
martini, C.winterianus, Cyperus rotundus, Dracocephalum doetidum Bunge, D. fruticulosum
Steph. Willd, D. moldavica L., D. Peregrinum L., D. Ruyschiana L., Eucalyptus globolus
(Labill.), Eucalyptus maculata, Genanium madeirense, Illicium verum Hook. f., Juniperus
virginiana, Melaleuca quinquenervia (Cav.), Mentha arvensis, M. citrate, M. piperita, Morinda
citrifolia, Myristica fragans Houtt., Ocium sanctum, Petroselinum crispum, Pimenta dioica (L.)
Merr., Piper betle L., P. retrofractum Vahl, Ricinus communis L., Rosmarinus officinalis,
Siparuna guianensis aublet. No Brasil, normalmente, a depender da regido geogréfica, 0s
nomes comuns das espécies mencinadas nos artigos sao, em ordem alfabética: alecrim, alho,
artemisia, canela-da-india, capim-liméo, cedro, citronela, dracocephalum, escova-de-garrafa,
estrela-de-anis, eucalipto, gengibre do Laos, geranio, hortela-japonesa, hortela-pimenta, lima,
mamona, manjericdo, menta-do-levante, negramina, niaouli, neem, noni, noz-moscada,
palmarosa, pimenta-longa, pimenta-da-jamaica, salsa, tiririca.

As partes das plantas utilizadas para extragdo de metabdlitos secundarios, Uteis a
obtencdo de 6leos essenciais, foram bulbos, cascas, cascas do fruto, caules, folhas, folhas
frescas, folhas secas, fruta fresca, frutas maduras ou congeladas, frutos, rizomas, sementes,
Grafico 7.
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Grafico 7 — As principais partes das plantas utilizadas para extracdo de 6leos essenciais encontradas na reviséo
integrativa sdo frutos (33%), folhas secas (20%), folhas frescas, rizomas e sementes (14%), sendo as demais partes:
bulbos, cascas, caules. Fonte: Elaborag&o propria, Brasilia-DF (2021).

Na revisdo integrativa de literatura destaca-se os frutos (n = 5), folhas secas (n — 3),
folhas frescas, rizomas e sementes (n = 2) como as partes das plantas mais utilizadas para
obtencdo de dleos essenciais com utilidade as atividades adulticidas contra Ae. aegypti. Souza
et al. (2018) citaram as sementes, raizes, rizomas, caules, folhas, frutos, cascas e flores como
as principais partes das plantas utilizadas para extracdo de 6leos essenciais.

Com relagdo aos principais métodos de extracdo dos Gleos essenciais relatados nos
artigos, tém-se: destilacdo em agua (hidrodestilacdo), destilacdo por evaporacdo de acetona,
destilagdo por vapor d’agua. As principais técnicas analiticas para extragdo de 6leos essenciais
relatadas foram: 8 relatos sobre GC — MS (Cromatografia gasosa - espectrometria de massa), e
1 relato sobre GC — FID (Cromatografia de Gas - Detector de lonizacdo de Chama). Esses dados
apoiam a revisao de literatura realizada por Souza et al. (2018) que consideraram a principal
técnica analitica usada para identificar os componentes do 6leo essencial ser GC — MS,
revelando a principal composi¢do quimica, composta por terpenos.

A composicdo dos Oleos essenciais relatadas na revisdo sdo de 44 compostos de
metabolitos secundarios — Gréfico 8: acetato de cis-crisantenol, acetato geraniol, acido nerico,
alfineno, anetol, carvona, carvacrol, cis-geraniol, cinamaldeido, cineol, cipereno, cis-linalol
oxido, citral, decanol, diialildissulfeto, diialiltrissulfeto, eucaliptol, eudesmol, eugenol,

farnesol, geraniol, limoneno, limoneno epoxido, linalol, metil eugenol, neral, nerolidol,
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palatinol-1C, pcimeno, sabineno, terpeno, timol, trans-verbenol, trans-p-bergamoteno, trans-p-
Mentha-2,8 dienol, B-bisaboleno, B-citronela, B-linalol, y-terpineno, a-pineno, 1,2-15,16-
diepoxyhexadecano, 1,2- cyclohexanediol, 1-methyl-4-(1-ethylethenol), 3,7- nonadieno-2-
ol4,8-dimetil.
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Gréfico 8 — Percentual dos principais compostos (metabdlitos secundérios) presentes em espécies de plantas
relatadas na revisdo integrativa de literatural, com destaque o Anetol (90,41%); Cinamaldeido (64,66%); Eugenol
(52,3%); 1,8-Cineol (44,54%); Geraniol (43,37%); Timol (42,41%). Fonte: Elaboracdo prépria, Brasilia-DF
(2021).

Os metabodlitos secundarios sdo compostos naturais produzidos em plantas com
proposito principal de protecdo a estresses abioticos e bidticos, além de possuirem valores
nutricionais e farmacoldgicos importantes na nutricdo humana e aditivos aromaticos e corantes.
Esses compostos naturais sdo divididos em trés grupos principais: terpenos, compostos
fenolicos e compostos nitrogenados (BORGES E AMORIM, 2020).

Para Bakkali et al. (2008) os monoterpenos sdo altamente volateis, podem ser
hidrocarbonetos (mirceno, ocimeno, terpineno, o ¢ [-pineno, sabineno) ou compostos
oxigenados, com fung¢des alcool (linalol, mentol, a-terpineol), aldeido (geranial, neral,
citronelal), cetona (pinocarvona, fenchona, mentona), éter (1,8-cineol, mentofurano) ou éster

(o-acetato de terpinila, acetato de linalila, acetato de isobornila).
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Todos os 6leos essenciais sdo terpenos, sendo agrupados de acordo com o tamanho da
cadeia de moléculas que os compdem. Nesse caso, cada uma de suas moléculas é formada por
uma combinacao de cinco a&tomos de carbono ligados a oito atomos de hidrogénio (C5H8), em
uma estrutura denominada isopreno (GREEN POWER, 2018).

Os constituintes dos 06leos essenciais sdo esquiterpenos, ésteres de alcoois
monoterpénicos, monoterpenos, sesquiterpenoides, compostos fendlicos (FELIPE E BICAS,
2017). A identificacdo da composicdo dos metabolidos secundarios nesta revisdo integrativa de
literatura — Grafico 8 — mostra que eugenol é um constituinte fenolico; o 1,8-cineol € um
constituinte sesquiterpeno; o anetol é um constituinte fenil propanoides (compostos fendlicos);
0 cinamaldeido é um éster de alcoois monoterpénicos; o geraniol é um constituiinte
moterpendide (NUNES et al., 2009); o timol € um constituinte fenolico de origem biossintética
da rota dos terpenos (SOUZA et al., 2016).

Os principais vetores de patdgeno alvos relatados na revisdo integrativa de literatura
sdo: Aedes aegypti, Aedes albopictus, Culex quinquefasciatus, Musca domestica, Gréafico 9.

= Aedes aegypti ® Culex quinquefasciatus Aedes albopictus ® Musca domestica

Gréfico 9 — Identificagdo dos principais vetores de patdgenos alvos: 100% dos artigos abordam sobre Ae. aegypti,
0 que reafirma o critério de eleicdo dos artigos integrantes da revisdo; 20% dos artigos relatam Culex
quinquefasciatus; 14% dos artigos tratam de Ae. albopictus e Musca domestica. Fonte: Elaboracdo propria,
Brasilia-DF (2021).

Em 2021 o Laboratorio de Maléaria e Dengue do Instituto Nacional de Pesquisas da
Amazonia (Inpa/MCTI) desenvolveu estudos com plantas amazdnicas, como pau-d‘angola,
canela-de-velho (Piper alatipetiolatum), pimenta-de-macaco (P. aduncum), negramina

(Siparuna guianenses) e pau-de-incenso (Tetradenia riparia), para a obtencdo de o6leos
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essenciais e extratos vegetais que se mostraram promissores no combate de larvas e adultos de
mosquitos transmissores de doencas. Realizaram testes com os 6leos essenciais para as larvas
dos mosquitos Anopheles darlingi, vetor da malaria, e Ae. aegypti, vetor da dengue,
chikungunya e zika; enquanto que os extratos foram avaliados em larvas e adultos de Ae.
aegypti e Ae. albopictus, vetor da febre amarela urbana e da dengue (INPA, 2021).

O interesse na pesquisa sobre Ae. aegypti, Ae. albopictus se mostra presente na
atualidade. O aprimoramento da pesquisa sobre Ae. aegypti, Ae. albopictus, C.
quinguefasciatus, M. domestica com enfoque em 6leos essenciais e plantas torna-se necessario.
Lopes, De Sousa e De Abreu (2021) demonstram a importancia da caracterizagdo de plantas
alimenticias ndo convencionais (PANCs), que sdo todas as plantas que possuem uma ou mais
partes comestiveis, mas que ndo estdo incluidas habitualmente na dieta humana.

Para Annies (2017) a fémea do mosquito Ae. aegypti é o principal vetor responsavel
pela transmissdo do virus da dengue, zika, chikungunya e febre amarela. Voris et al. (2018)
avaliaram as atividades de Oleos essenciais contra vetores do virus zika. O Grafico 10

exemplifica as bioatividades desenvolvidas pelos vetores mencionados no Grafico 9.
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Grafico 10 — Tipos de bioatividade associadas aos vetores: 93% dos artigos abordam atividades adulticidas, 67%
atividdes larvicidas, 27% atividades ovicidas. Além dessas atividades, efeitos pupicida, repelente, protecdo
larvicida, inseticida, anticolinesterasica tém sido associadas as partes de plantas na composicéo dos bioativos de
oleos essenciais. Fonte: Elaboragdo propria, Brasilia-DF (2021).

Silva et al. (2018) analisaram os efeitos letais e subletais do 6leo essencial de
Aristolochia trilobata e seus principais compostos em A. aegypti de populagdes suscetiveis e
resistentes a piretroides. Os resultados mostraram que a toxicidade e as mudancas

comportamentais para diferentes compostos dependem do estagio do ciclo de vida do inseto. O
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monoterpeno p-Cimeno causou alta mortalidade em larvas e adultos de A. aegypti, incluindo a
populacéo resistente a piretroides.

Segundo Pereira et al. (2021) os 6leos essenciais extraidos de plantas medicinais tém se
mostrado uma alternativa na procura de larvicidas naturais. Ao longo do tempo, resultados
indicam que os 6leos essenciais sdo0 compostos por substancias com efeito larvicida contra Ae.
aegypti (FURTADO et al., 2005).

Além das atividades adulticidas e larvicidas, estudos sobre plantas cultivadas e silvestres
para identificar bioativos e metabolitos secundarios em prol das atividades ovicida, pupicida,
repeléncia, inseticida.

Os principais achados da revisdo de literatura sobre o potencial dos metabdlitos
botanicos em 0Oleos essenciais com ac¢do adulticida para Ae. aegypti foram:

1) Soonwera e Sittichok (2020) demonstraram por meio de estudo que todas as
combinacles testadas de Oleos essenciais de Cymbopogon citratus (Stapf.) e Eucalyptus
globulus (Labill.) foram agentes adulticidas eficazes contra Ae. aegypti, Ae. albopictus e M.
domestica em 60 min e 24 h ap0s a exposicdo, e tém um alto potencial para o desenvolvimento
de produto verde e potente com combinacdo de 1,8-cineol e geraniale, em formulacédo de spray.
Esses autores sinalizam um alerta, para que, no futuro, estudos de toxicidade dessas
combinac@es de 6leos essenciais contra seres humanos, insetos benéficos (predadores e insetos
parasitas, polinizadores), organismos ndo-alvo no solo (como minhocas), e pequenos peixes em
riachos sejam necessarios antes que possam ser usados com confianga como adulticidas verdes
contra 0s mosquitos vetores da dengue, como também, moscas domésticas.

2) Ozek et al. (2016) ao pesquisarem Oleos essenciais de Dracocephalum ruyschiana
L., D. foetidum Bunge, D. moldavica L., D. fruticulosum Steph. ex Willd. e D. peregrinum L.
observaram que nenhum 6leo essencial apresentou atividade adulticida contra Ae. aegypti.

3) Martianasari e Hamid (2019) identificaram que o 6leo essencial proveniente de Piper.
betle apresentou atividade adulticida, pois foi eficaz com uma concentragao de 2,5 ul / ml,
resultando em 100% de mortalidade em 15-30 min. Consideram que a aplicacdo pode ser
variada ou combinada em diferentes estagios de desenvolvimento do mosquito, haja vista o
potencial em atuar como bioinseticida alternativo para controlar a populagéo de Ae. aegypti.
Ainda, consideram que o 6leo essencial de P. betle pode servir como uma opcao alternativa
para controlar mosquitos Ae. aegypti.

4) Citral, o principal composto do 6leo essencial da folha de Citrus aurantifolia foi mais

eficaz do que o 6leo cru como inseticida contra Ae. aegypti (SARMA et al., 2018). Os resultados
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da pesquisa realizada por Sarma et al. (2018) revelaram que ambos os 6leos, da folha e da casca,
ndo apresentaram significativa atividade adulticida, resultando valor LCso de 103,88 ppm em
24 horas. A partir do estudo, compreendem que o 6leo essencial extraido da folha e casca de C.
aurantifolia, juntamente com um de seus principais compostos constituintes, o citral, podem
ser incluidos em o programa de controle do mosquito do Ae. aegypti.

5) Sarma et al. (2019) ao prepararem vinte e oito combinacdes de folhas de Eucalyptus
maculata - Myrtaceae, Ocimum sanctum - Lamiaceae, Mentha piperita — Lamiaceae,
Callistemon linearis - Myrtaceae) e bulbo de Allium sativum — Amaryllidaceae; e compostos
de terpeno a base de 6leo essencial e testarem contra mosquito adulto de Ae. aegypti, concluiram
que a combinagéo de Malation e eudesmol foram as combinag¢Ges mais eficazes, sendo potencial
para ser usado contra esse mosquito.

6) Em um programa anterior de triagem para mosquitocidas de plantas comestiveis
locais na Tailandia, 6leos essenciais de Cyperus rotundus, Alpinia galanga e Cinnamomum
verum, foram descobertos por possuirem promissores adulticidas atividade contra o Ae. aegypti.
O aumento da sinergia de toxicidade adulticida registrada a partir de combinacdes de 6leo
essencial e permetrina contra ambas cepas de Ae. aegypti apresenta um papel promissor dos
6leos essenciais como sinergista para melhorar a eficAcia mosquitocida, particularmente em
situacOes onde os compostos convencionais sdo ineficazes ou inadequados (CHANSANG et
al., 2018).

7) Voris et al. (2018) verificaram as atividades larvicida, adulticida e anticolinesterasica
dos 6leos essenciais de Illicium verum, Pimenta dioica e Myristica fragrans contra Ae. aegypti.
Todos os 6leos essenciais exibiram atividade larvicida e adulticida contra Ae. aegypti. Esses
autores ressaltam que os 6leos eram toxico para larvas e adultos de Ae. aegypti, alem de ser
menos toxico para 0 homem do que os inseticidas usados atualmente, abrindo a possibilidade
de elaboracdo de um bioinseticida natural, seguro e ecoldgico para o controle de vetores.

8) Intirach et al. (2016), ap6s analisarem amostras das plantas de 17 espécies,
pertencentes a 14 géneros e a 9 familias botanicas, relatam que o dleo essencial de Petroselin
crispum provou ser um larvicida e adulticida promissor contra todas as cepas de Ae. aegypti. O
cepas resistentes a piretroides de PMD-R e UPK-R Ae. aegypti apresentaram resisténcia
significativa ao temefos, permetrina, e deltametrina na fase larval ou adulta. Esses autores
consideram o potencial larvicida e adulticida do 6leo P. crispum como um novo larvicida e
adulticida contra a cepa suscetivel a piretroides ou resistente de Ae. aegypti. Consequentemente,

0 Oleo de P. crispum e seus constituintes podem ser usados ou incorporados com outros

38



produtos quimicos e em medidas em manejo integrado de mosquitos para controle de Ae.
aegypti, particularmente em localidades com altos niveis de piretroide e resisténcia a
organofosforados.

9) Wamaket et al. (2018) ao pesquisarem sobre as atividades larvicida e adulticida das
sementes de Ricinus communis L. contra Ae. aegypti, observaram que a atividade adulticida
eficaz foi aparente com valores de LDso e LDgo igual a 6,03 e 25,07 ug/mg, respectivamente,
contra Ae. aegypti. Os resultados indicaram que 0 6leo de mamona tem potencial no controle
pratico dos estagios imaturos e adultos do mosquito vetor.

10) Subsuebwong et al. (2016) verificaram a eficacia adulticida do 6leo essencial de
Piper retrofractum Vahl contra Ae. aegypti e C. quinquefasciatus, com 2-5 dias de idade, ndo
alimentadas com sangue, por aplicacdo topica. Esse foi o primeiro relato de atividades
adulticidas de 6leo essencial de P. retrofractum contra mosquitos vetores.

11) Leyva et al. (2016) avaliaram a atividade adulticida com uso de dleo essencial de
Melaleuca quinquenervia em diferentes doses, os frascos foram impregnados de acordo com a
metodologia CDC (Centers for Disease Control and Prevention). A atividade adulticida foi
alcancada com frascos impregnados aos 40 e 50 mg / mL com as trés espécies de mosquitos Ae.
aegypti, Ae. albopictus e C. quinquefasciatus. Os resultados indicam que M. quinquenervia é

uma planta com fonte ambientalmente sustentavel promissora para o controle de vetores.

3.3 Limitacdo, implicacdo, possiveis vies de pesquisa, proposicdo de lacunas e

direcionamentos como contribuic¢do as futuras agendas de pesquisa

A partir do desenvolvimento da pesquisa, comprende-se que o estudo apresenta algumas
limitagOes. Por se tratar de uma reviséo integrativa de literatura, ndo foram acessadas todas as
plataformas de pesquisa on-line para realizar a busca dos artigos de uma maneira mais robusta
e exaustiva no periodo temporal dos Gltimos cinco anos fiscais. Além disso, para uma analise
mais aprofundada, torna-se necessario ter um maior dominio nas técnicas de revisao integrativa
de literatura e suas tendéncias, em especial, no atual avanco da transformacgao digital.

Como implicacBes desta pesquisa, empreende-se um leque de possibilidades de
pesquisa. A continuidade da busca por evidéncias cientificas em outras plataformas de pesquisa
comumente importantes a area da ciéncia médica, a atengdo as publicagcbes mais recentes, e a
valorizacdo dos demais estudos publicados nos ultimos 5 anos colaboraréo para se manter a par

dos avancos na tematica desta pesquisa de uma maneira mais global, visto o envolvimento de
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bastantes pesquisadores e académicos na tematica Ae. aegypti em paises.

Por possivel viés de pesquisa, atenta-se a etapa de selecdo e da priorizagdo de
informacdo no més de setembro de 2021. A partir da geracdo de um dossié com resultados de
120 publicaces selecionadas com os descritos Aedes aegypti e Adulticida, diferentes produtos
(quimicos ou bioldgicos) poderiam ser investigados como candidatos a adulticidas e larvicidas
para Ae. aegytpi, e potenciais materiais incluidos como patentes depositadas ou ja registradas.
Na leitura dos titulos e resumos das publicacdes, o termo 6leos essensiais sobressaiu com uma
maior frequéncia, tornando assim mais uma variavel como foco da revisdo integrativa da
literatura, haja vista o curto prazo de tempo para cumprir 0 cronograma estabelecido pela
coordenacdo do curso de pos-graduacao lato sensu.

Os resultados ainda apontam para proposicdo de lacunas e direcionamentos como
contribuicdo as futuras agendas de pesquisa:

- na area botanica, as familias e espécies podem estar sendo relatadas por diferentes
autores, tornando possivel realizar recortes para melhor delimitacdo do objeto de estudo, com
um panorama de analise mais exaustivo acerca da importancia da flora cultivada, silvestre, e
plantas alimenticias ndo convencionais (PANCSs) para o controle do vetor Ae. aegypti;

- nos bioprocessos, as etapas laboratoriais e industriais tornam oportunas, com vista a
identificar questdes relativas ao escalonamento da producdo da composic¢do de 6leos essenciais,
convertidos em produtos de uso possivel aos consumidores e as compras governamentais
brasileiras que aderem ao enfrentamento dos mosquistos adultos de Ae. aegypti. Além disso, é
oportuno pensar nos povos e comunidades tradicionais, do ponto de vista em ter tecnologias
sociais, apoiadas por empresas e organizagfes publicas, para 0 combate ao Ae.aegypti e
respectivas arboviroses nos diferentes biomas;

- em bioinformatica, percebe-se um campo favoravel as analises de patentes com
enfoque no Ae. aegypti, em conformidade as ferramentas digitais e sistemas eletrénicos de
acesso aberto, Uteis a tomada de decisdo de cientistas, pesquisadores, empreendedores,
académicos, gestores, formuladores de politicas pablicas, e sociedade civil,

- em alternativas de manejo sustentaveis dos mosquitos Aedes spp., sugere-se mapear
concentragOes adequadas de bioprotetores: compostos sollveis em &gua, compostos volateis
(grupo de alcoois e ésteres) de 0leos essenciais atrelados a baixas concentragdes de compostos
adulticidas comerciais (tal como Malation) para o enfrentamento do Ae. aegypti localizadas em
areas urbanas, periurbanas e rurais. Schnaubelt (2019) expde as caracteristicas gerais dos

componentes de 6leos essenciais — polar, hidrofilico, ndo polar, lipofilico, sejam: aldeidos
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(citral, citronelal, cuminal), cetonas (tujona, verbenona), estéres (acetato de linalila, acetato de
lavandulila, acetato de citronelila, tiglato de geranila), sesquiterpeno (lactonas, alcoois — C-15),
fenil propanos (aldeido cinamico, eugenol), terpeno (alcoois, terpinen-4-ol, linalol, terpineol,
alfa e beta pineno, hicrocarbonos, limonena), fendis (timol), fenil propanos (anetol, metil
chavicol), éxico (1,8 cineol, 6xido de linalo), sesquiterpeno (camazuleno, hidrocarbonos, C-15,
cariofileno). Conforme Rdédio (2021) torna-se necessario também a adequagdo das acles
fiscalizadoras, a fim de diminuir os danos causados pelo uso excessivo ou indevido dos
produtos quimicos, bem como desenvolver acBes preventivas e informativas a todos que
utilizam-se de inseticidas;

- em questBes patentarias, sugere-se identificar o nimero de produtos registrados no
Brasil e/ou no mercado mundial de inseticidas Uteis ao enfrentamento de Ae. aegypti, em
detrimento de produtos caseiros/domésticos (de uso proprio, proibido comercializacéo). O Art.
3° do Decreto n° 10.833, de 7 de outubro de 2021 cita que cabe ao Ministério da Agricultura,
Pecuéria e Abastecimento e ao Ministério da Saude, no &mbito de suas competéncias, monitorar

os residuos de agrotédxicos e afins em produtos de origem vegetal e animal (BRASIL, 2021).

4 CONCLUSAO

Conclui-se, a partir da amostra de literatura analisada no periodo 2016 a 2020, que
diferentes metabdlitos botanicos em 06leos essenciais se destacam nos estudos recentes, como
também em pedido de registro de patentes, o que torna uma tematica promissora para
acompanhamento de resultados sobre a agdo adulticida para Ae. aegypti.

Em soma, foi também identificado um achado, que trata do valor dos 6leos essenciais
para acao inseticida em outras fases de vida do vetor, a exemplo: larvicida.

Ao todo, 20 familias botanicas foram relatadas nos artigos analisados. Dentre essas
familias, 26 géneros e 35 espécies de plantas foram analisadas por conterem metabolitos
secundarios de importancia econémica a producdo de 6leos essenciais Uteis as bioatividades
larvicida e adulticida.

As diferentes partes das plantas utilizadas para extracdo de metabdlitos secundarios, de
importancia para obtencdo de 44 compostos de 6leos essenciais, demonstram a importancia do
fomento as pesquisas cientificas e tecnologicas, com geracdo de registros de patentes, e
promocao de produtos que podem corroborar positivamente para o combate ao surto de vetores

Aedes aegypti, Aedes albopictus, Culex quinquefasciatus, Musca domestica.
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APENDICE
Sistematizacgéo das informacdes oriundas dos artigos originais eleitos para a revisao integrativa de literatura.

Familia Espécie Nome comum Parte usada | Método de | Técnica Maior Vetores de | Bioatividade Referéncia
extracao analitica | composicéo pat6geno alvos
Poaceae Cymbopogon Capim-liméo Geranial Aedes  aegypti
citratus (Stapf.) (45,37%) (L))
Neral
(27,78%) Aedes. Soonwera e
1,8-Cineol albopictus Sittichok (2020)
Caules Destilacdo por | GC  — | (10.56%) (Skuse) Adulticida
Myrtaceae Eucalyptus Eucalipto vapor de 4gua MS 1,8-Cineol Pais:
globulus Folhas (44,54%) Musca Tailandia
(Labill.) frescas y-Terpineno domestica (L.)
(19,83%)
Sabinene
(3,65%)
Amaryllidaceae | Allium sativum | Alho - - GC - Ae. aegypti Larvicida
Myrtaceae Callistemon Escova-de- MS
garrafa Adulticida
Myrtaceae Eucalyptus Eucalipto Terpeno e Khanikor e Sarma
maculata compostos (2020)
Lamiaceae Mentha Hortel&-
piperita pimenta Pais:
Lamiaceae Ocimum Manjericao India
sanctum
Lamiaceae Dracocephalum | Dracocephalu | Folhas Destilacdo por | GC  — | Timol Ae. aegypti Larvicida Ozek et al. (2016)
ruyschiana L. m secas vapor de adgua FID (34,0%)
GC - | Carvacrol Paises:
MS (6,1%) Peru
D. foetidum | Dracocephalu Limoneno EUA
Bunge m (28,8%) Mongolia
Arébia Saudita
D. moldavica | Dracocephalu Chipre
L. m
D. fruticulosum | Dracocephalu Acetato  de
Steph. ex Willd. | m cis-
crisantenol
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(29,1%)

Trans-
verbenol
(5,0%)
D. peregrinum | Dracocephalu Linalol
L. m (17,9%)
Trans-B-
bergamoteno
(7,9%)
Nerolidol
(7,7%)
Eugenol
(5,5%)
Rubiaceae Morinda Noni Frutas - - - Ae. aegypti Ovicida Siqueira et al.
citrifolia maduras ou (2018)
congeladas Larvicida
Pais:
Pupicida Brasil
Adulticida
Efeitos
inseticidas
repelentes
Piperaceae Piper betle L. Pimenta-longa | Folhas Destilacdo por | - - Ae. aegypti Ovicida Martianasari e
secas vapor de 4gua Hamid (2019)
Larvicida
Pais:
Adulticida Indonésia
Rutaceae Citrus Lima Cascas do | - GC - | Citral Ae. aegypti Ovicida Sarma et al
aurantifolia fruto MS (2018)
Larvicida
Folhas Pais:
secas Adulticida India
Myrtaceae Eucalyptus Eucalipto Folhas Destilacdo por | GC-MS | Terpeno e | Ae. aegypti Larvicida Sarma et al
maculata evaporacdo de compostos (2019)
Lamiaceae Ocimum Manjericéo acetona Adulticida
sanctum Pais:
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Lamiaceae Mentha Hortela-
piperita pimenta India
Myrtaceae Callistemon Escova-de-
linearis garrafa
Amaryllidaceae | Allium sativum | Alho Bulbos
Cyperaceae Cyperus Tiririca Rizomas - GC-MS | Cinamaldeido | Ae. aegypti Adulticida Chansang et al.
rotundus (64,66%) (2018)
Zingiberaceae Alpinia Gengibre do | Rizomas B-bisaboleno
galanga Laos (18,27%) Pais:
Lauraceae Cinnamomum | Canela-da- Cascas Cipereno Tailandia
verum india (14,04%)
Poaceae Cymbopogon Capim-liméo - - - - Ae. aegypti Larvicida Kumar,
citratus Subaharan e
Myrtaceae Eucalyptus Eucalipto M. domestica Adulticida Trivedi (2018)
Meliaceae Azadirachta Neem
indica
Poaceae Cymbopogon Citronela
winterianus
Cupressaceae Juniperus Cedro
virginiana
Lamiaceae Rosmarinus Alecrim
officinalis
Geraniaceae Geranium Gerénio
maderense
Labiatae Mentha citrata | Menta-do-
levante
Labiatae Mentha Hortel&-
arvensis japonesa
Lamiaceae Ocimum Manjericdo
sanctum
Poaceae Cymbopogon Palmarosa
martini
Asteraceae Artemisia Artemisia
annuaoil
Illiciaceae Illicium verum | Estrela-de-anis | Frutos Hidrodestilagdo | GC-MS | Anetol Ae. aegypti Larvicida Voris et al. (2018)
Hook. f. (90,1%)
Myrtaceae Pimenta dioica | Pimenta-da- Frutos Metil eugenol Adulticida
(L.) Merr. jamaica (55,0%)
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Myristicaceae Myristica Noz-moscada | Sementes Sabineno Anticolinester
fragrans Houltt. (52,1%) asica
Siparunaceae Siparuna Negramina - - - - Ae. aegypti Ovicida Portella et al.
guianensis Prote¢do (2016)
aublet Culex larvicida
quinquefasciatus | Pupicida Pais:
Adulticida Brasil
Inseticida
Repelente
Umbellifereae Petroselinum Salsa Fruto - GC-MS | Timol Ae. aegypti Adulticida Intirach et al.
crispum (42,41%) (2016)
Pcimeno
(27,71%) Pais:
y-terpineno Tailandia
(20,98%)
Euphorbiaceae | Ricinus Mamona Sementes - - - Ae. aegypti Larvicida Wamaket et al.
communis L. (2018)
Adulticida
Pais:
Tailandia
Malésia
Piperaceae Piper Pimenta-longa | Fruta fresca | Destilagdo em | - - Ae. aegypti Adulticida Subsuebwong et
retrofractum agua al.
Vahl C. (2016)
quinquefasciatus
Pais:
Tailandia
Myrtaceae Melaleuca Niaouli Ae. aegypti Larvicida Leyva et al.
quinquenervia (2016)
(Cav.) S.T. Ae. albopictus Adulticida
Blake Pais:
C. México
quinquefasciatus Cuba

Fonte: Elaboragdo propria, com adaptacdo de Chansang et al. (2018), De Souza et al. (2019), Rodrigues e Oliveira (2021).

GC — MS: Cromatografia gasosa - espectrometria de massa; GC — FID: Cromatografia de Gas - Detector de lonizagdo de Chama. (-): ndo relatado nas publicagdes.

57



