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1. Introducéo

Aedes (Stegomyia) albopictus, Skuse, 1894 é um mosquito com grande importancia para a salde publica, devido a
sua competéncia vetorial para cerca de 26 arbovirus (Gratz 2004; Paupy et al. 2009). Dentre estes, os de maior
importancia no Brasil séo os virus da dengue, febre amarela e Chikungunya. A dengue acomete mais de 50 milh&es
de pessoas todos os anos em diversos paises, com elevada morbidade (Organizacdo Mundial de Saude, 2010).
Apesar de nao haver relatos do envolvimento de A. albopictus em surtos de dengue no Brasil, essa espécie possui
grande importancia epidemiolégica na transmisséo dessa virose na Asia e na Africa (Guzman e Kouri 2001; Ross
2010), sendo um vetor em potencial (Stegomyia) albopictus, Skuse, 1894 em outros continentais.

O A. albopictus € originario da Asia e comecou sua dispersdo pelo mundo, a partir de 1980 (Gomes 1999). O
primeiro relato da sua ocorréncia no Brasil foi em 1986, no Rio de Janeiro (Forattini 1986), sendo registrado na
regido amazdnica pela primeira vez em 1996 (Fundacg&o Nacional de Salde - FUNASA). E encontrado em regides
peri-urbanas, relacionado geralmente as areas com vegetagdo e, devido a sua competéncia vetorial e, ainda, pela
insercdo de populacdes nessas areas, o risco de surtos causados por esse mosquito se torna mais propicio
(Forattini 2002).

Nos servicos de controle de mosquitos vetores sdo utilizados inseticidas sintéticos de diferentes classes, como os
organofosforados e piretrdides (Luna et al. 2004). No entanto, ha relatos de casos de resisténcia de mosquitos
vetores de doengas aos inseticidas comumente utilizados em campanhas de combate a mosquitos (Braga et al.
2007). Compostos naturais a base de plantas, 6leos essenciais ou seus derivados aparecem na atualidade como
uma nova alternativa para o controle de vetores de importancia médica. O dilapiol, obtido do 6leo essencial do Piper
aduncum, é um exemplo de sucesso dentre os extratos vegetais utilizados no controle de insetos vetores, servindo
também como base para sintese de semissintéticos com potencial inseticida melhorado (Belzile et al. 2000; Pinto
2008).

Este trabalho teve como objetivo avaliar o efeito citogenotdxico de dois compostos semi-sintéticos derivados do
dilapiol, extraido do 6leo essencial do Piper aduncum, em A. albopictus, de Manaus, Amazonas, para compreender
os efeitos toxicos e atividade genotoxica dessas substancias nesse mosquito.

2. Material e Métodos

Aedes albopictus na forma imatura foi capturado no bairro Aleixo, Manaus-AM, utilizada para a formagédo de col6nias
(F1 e F2) em insetério, Coordenacdo de Sociedade, Ambiente e Saide (CSAS — INPA), com temperaturas entre 26
e 28 °C e 70% de umidade. Esses mosquitos foram expostos a dois semissintéticos de origem vegetal derivados do
dilapiol o éter etil dilapiol (1KL39-B) e éter n-butil dilapiol (1KL43-C) em concentrac@es diferentes.

Os ensaios toxicolégicos consistiram na exposi¢éo de larvas e ovos de A. albopictus aos derivados semissintéticos
1KL39-B e 1KL43-C, para determinar a concentragdo letal (CL) para 50% (CLso) € 90% (CLgo). Quanto ao potencial
larvicida, um total de 50 larvas de 3° estadio, divididas em cinco réplicas de 10 larvas, foi utilizado para cada
tratamento/concentracdo utilizados. Para cada composto foram utilizadas cinco concentragdes, nas quais as larvas
foram expostas por 24 horas. A avaliagdo do potencial ovicida de ambos semissintéticos foi realizada nos mesmos
padrdes utilizados na avaliagdo do potencial larvicida.

Os ensaios genotoxicos, para determinagdo dos efeitos deletérios a nivel cromossémico, foram realizados utilizando-
se 40 larvas de 3° estadio da geracao F1, divididas em cinco réplicas, expostas a diferentes concentracdes de cada
composto (1KL39-B a 70 e 80 pg/ml; 1KL43-C a 20 e 30 pg/mL), durante quatro horas. Em seguida, larvas foram
utilizadas na preparagdo de dez laminas de ganglios cerebrais (cromossomos mitéticos), pelo método de
espalhamento (Imai et al. 1988). As demais larvas foram transferidas para agua potavel, para atingirem a fase
adulta. Dos mosquitos adultos emergidos foram utilizadas as fémeas ap6s 24 horas do primeiro repasto sanguineo
para confecgdo de laminas citol6gicas de ovarios (cromossomos meidticos). De machos e fémeas adultos foram
formados casais, para produzir a geragdo F2, que foi utilizada nos ensaios genotoxicos, por meio do mesmo
procedimento previamente descrito para a geracao F1.
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3. Resultados e Discussao

No ensaio toxicologico ficou estabelecida uma CLso para larvas de 3° estadio submetidas ao 1KL39-B e 1KL43-C,
durante 24 horas, de 81,22 + 6,82 pg/mL e 38,06 + 9,69 pg/mL, respectivamente. As CLgo foram de 110,75 pg/mL e
92,48 pg/mL, para o 1KL39-B e 1KL43-C, respectivamente. A mortalidade dos ovos, ap6s 24 horas de exposic¢ao, foi
de 100% nas menores concentragdes utilizadas para o 1KL39-B (20 pg/mL) e para o 1KL43-C (12,5 pg/mL).

A genotoxicidade verificada para os dois compostos seguiu alguns parametros estabelecidos (micronuicleos,
brotamentos, células polinucleadas, mas-formacdes, quebras cromossémicas, pontes anafasicas) em neuroblastos e
ovocitos.

A frequéncia de anomalias em nucleos interfasicos de neuroblastos encontradas nos tratamentos com 1KL39-B (70
e 80 pg/mL), foi de 1,53+ 0,31% e 1,31+ 0,42%, nas gera¢bes F1 e F2; 2,06t 0,45% F1 e 1,1 + 0,40% F2,
respectivamente. A frequéncia verificada para o 1KL43-C (20 e 30 pg/mL) foi 1,61 * 0,24% F1, 1,66 * 0,46% F2;
3,38 £ 0,51% F1 e 1,62 + 0,31% F2, respectivamente. Enquanto que o controle foi de 0,62 + 0,11% F1 e 0,68 +
0,09% F2.

A frequéncia de anomalias encontradas em nucleos interfasicos de ovécitos expostas ao composto 1KL39-B (70 e
80 pg/mL) foi de 0,93+ 0,15% F1 e 1,28+ 0,17% F2; 1,23+ 0,12% F1 e 1,26+ 0,19% F2, respectivamente. Ja 0
segundo composto 1KL43-C (20 e 30 pg/mL) foi 0,83 + 0,24% F1 e 0,96 + 0,13% F2; 1,25+ 0,12% F1 e 0,9+ 0,18%
F2, respectivamente. Enquanto que o controle foi de 0,8+ 0,68% F1 e de 0,75 = 0,19% F2. N&o houve alteracdo
em nucleos metafésicos de neuroblastos e ovicitos expostos aos dois compostos (Figura 1).

Figura 1: Nucleos interfasicos de neuroblastos (A e B) e ovdcitos (C e D) de Aedes albopictus (geracdo F1- A e F2- B,C e D)
corados com Giemsa (pH 5,8) e orceina-lacto-acética (2%). A — nucleo interfasico brotamento nuclear; B — microndcleo (seta),
(respectivamente de 1KL43-C); C — célula polinucleada; D — micronucleo (seta) (respectivamente de 1KL39-B. Aumento: 1000x.

Testes de mortalidade utilizando bioensaios € rotina na busca por novos bioinseticidas (Pinto 2008). Utilizando o
dilapiol (Rafael et al. 2008) observaram mortalidade de larvas de 3° estadio de Aedes aegypti has concentracdes
200 e 400ug/mL (67% e 53%), respectivamente, durante 72 horas. Domingos (2012) utilizando o éter etil dilapiol e 0
éter n-butil dilapiol observou mortalidade de larvas de 3° estadio de Aedes aegypti em duas concentracdes
diferentes, onde obteve 83,75% e 100%, respectivamente,

4. Concluséo

Os semissintéticos 1KL39-B e 1KL43-C causaram elevados indices de mortalidade em A. albopictus, observados por
meio de efeitos toxicos sobre as larvas e a genotoxicidade dos mosquitos emergidos a um nivel nuclear, o que
comprometeu a sua sobrevivéncia e a compreensao de um possivel processo de desenvolvimento de resisténcia a
esses compostos. A partir de um pequeno aumento na frequéncia de anormalidades nucleares para ambos os
tratamentos, justifica-se o estudo de 1KL39-B e 1KL43-C sobre os seus mecanismos de a¢cdo em mais geragdes de
A. albopictus, para diminuir davidas acerca do potencial efeito alternativo desses compostos no combate a esse
mosquito.
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