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RESUMO

O controle de mosquitos vetores de doengas como Dengue, Febre Amarela, Zika,
Chikungunya, Malaria e Filariose € de extrema importancia médica, econdmica e social, pois
estes ocasionam milhares de mortes anuais e sérios problemas em salde publica. Os fungos
endofiticos sdo fontes de metabolitos secundarios com promissora atividade para o controle
das larvas de tais mosquitos, seja a partir de extratos brutos ou da sintese de nanoparticulas
metéalicas. Essa revisdo buscou identificar os trabalhos envolvendo os fungos endofiticos com
potencial larvicida contra as espécies de mosquitos Anopheles sp., Culex sp. e Aedes sp.,
publicados entre 2008 e 2020, relacionando os metabolitos isolados e ja identificados com essa
capacidade. Foram utilizadas para as pesquisas as bases de dados Scielo, Google Académico,
PubMed e Medline, resultando em 44 artigos dos quais foram selecionados 31 artigos
conforme critérios de exclusdo. Os resultados apontaram os géneros Aspergillus, Fusarium e
Penicillium com maior abrangéncia de estudos, com testes sobre as trés principais espécies de
mosquito citadas. Dentre os compostos isolados com potencial larvicida estdo Palmarumicina
B6, C8, C12, C15, Diepoxinas vy, 6, , Peniciliumolida D e TMC-264, Dehidroaustina e
Acetoxidehidroaustina, Hamisonina, Meleina, Esterigmatocistina, Secoesterigmatocistina e
13-hidroxiversicolorina B. lIdentificou-se também que ha a necessidade de ampliacdo das
pesquisas utilizando espécies de fungos endofiticos e de seus metabd6litos para o controle
destes mosquitos de interesse epidemioldgico, haja vista os produtos de controle sintéticos
apresentam diversos efeitos adversos ao homem e ao meio ambiente.

Palavras-chave: Aedes sp., Culex sp., Anopheles sp., Culicideos, Controle bioldgico,
metabolitos secundarios.

ABSTRACT

Controllling of mosquito vectors deseases such as Dengue, Yellow Fever, Zika, Chikungunya,
Malaria and Filariasis has medical, economic and social importance as they cause thousands
of annual deaths and serious public health problems. Endophytic fungi are sources of
secondary metabolites with promising activity on these mosquito's larvae control from crude
extracts or metallic nanoparticles. This review identified studies involving endophytic fungi
with larvicidal potential against mosquito species Anopheles sp., Culex sp. and Aedes sp.
published between 2008 and 2020. The metabolites isolated and already identified with this
capacity are presented. Scielo, Google Scholar, PubMed and Medline databases were used for
the research, resulting in 44 articles of which 31 were selected according to exclusion criteria.
Aspergillus, Fusasium and Penicillium are the genera with the greatest scope of studies, with
tests on the three main mosquito species mentioned. Among the isolated compounds with
larvicidal potential are Palmarumycins B6, C8, C12, C15, Diepoxins v, 8, {, Peniciliumolide
D and TMC-264, Dehydroaustin and Acetoxidehydroaustin, Hamisonine, Meleina,
Sterigmatocystin, Secosterigmatocystin, 13-hydroxyversicolorin B. This review identified the
need to expand researchs on endophytic fungi species considering that synthetic control
products have several adverse effects on population and the environment.

Keywords: Aedes sp., Culex sp., Anopheles sp., Culicidae, Biological control, secondary
metabolites.

1 INTRODUCAO
Mosquitos vetores sdo importantes transmissores de doengas infecciosas como

Dengue, Febre Amarela, Zika, Chikungunya, Maléria, Filariose e outras, que ocasionam mais

Braz. J. of Develop., Curitiba, v. 6, n.6, p.35761-35774 jun. 2020. ISSN 2525-8761



https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/this
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/review
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/with
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/potential
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/against
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/mosquito
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/species
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/the
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/isolated
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/and
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/already
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/with
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/this
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/capacity
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/are
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/and
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/are
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/the
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/genera
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/with
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/the
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/scope
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/of
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/with
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/on
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/the
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/three
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/main
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/mosquito
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/species
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/among
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/the
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/isolated
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/with
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/potential
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/are
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/anopheles
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/biological
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/control
https://dictionary.cambridge.org/pt/dicionario/ingles-portugues/secondary

JRrazilian Journal of Development

de 1 milh&o de mortes por ano, e sdo identificadas atualmente como os maiores problemas de
saude publica em grande parte do mundo. Representam um desafio para o desenvolvimento
social e econdmico para paises em desenvolvimento como o Brasil (ELUMALALI,
HEMALATA; KALEENA, 2017; RAGAVENDRAN et al., 2017).

Dengue, Febre Amarela, Zika e Chikungunya séo arboviroses que tém como vetor o
mosquito do género Aedes. A Malaria é ocasionada pelo protozoario Plasmodium sp. cujo
vetor € o mosquito Anopheles, enquanto a Filariose é ocasionada pelo parasita nematoide
Wuchereria bancrofti que tem como vetor o mosquito Culex sp. (MAO et al., 2017,
RAGAVENDRAN; NATARAJAN, 2015; BUCKER et al., 2013).

Das doencas supracitadas, Filariose e Zika ndo dispdem de vacina, diferente da Febre
Amarela e Dengue. Assim, para essas doencas o controle de larvas e mosquitos € 0 mecanismo
mais eficaz (RAGAVENDRAN et al., 2017; GERIS et al., 2008).

Segundo Seetharaman et al. (2017), Ragavendran et al. (2017) e Pandi et al. (2008) o
combate a tais vetores ocorre eficazmente com o apoio de inseticidas sintéticos a base de
compostos organofosforados, carbamatos e piretréides, mas que apresentam muitos efeitos
adversos e toxicos ao ambiente, pdem em risco a salde humana, e pelas caracteristicas
residuais provocam resisténcia por parte dos mosquitos.

Esses problemas enfatizam a necessidade de novas estratégias de combate aos vetores
(tanto adultos guanto larvas), por mecanismos menos poluentes, menos t6xicos, com menor
risco a salde humana. Deste modo, diversas pesquisas envolvendo produtos naturais bioativos,
provenientes de endofitos, se mostram como alternativas promissoras (TAKAGI et al., 2020).

Microrganismos endofiticos sdo, principalmente, fungos e bactérias que habitam
plantas hospedeiras por todo ou parte do seu ciclo de vida (ABUTAHA et al., 2015). Tian et
al. (2016) complementam esse conceito indicando que esses microrganismos ndo causam
quaisquer danos aparentes a planta hospedeira.

Conforme Matasyoh et al. (2011) os fungos endofiticos além de ndo causarem efeitos
negativos ao hospedeiro, avalizam beneficios a partir dos metabdlitos secundarios que
promovem protecao, regulam o crescimento, combatem bactérias, virus e fungos e promovem
resisténcia a estresse abiotico, além de efeitos inseticidas. Dentre os exemplares com essas
atividades estdo Hyalodendriella sp., Fusarium sp., Alternaria sp., Cochliobolus spicifer
(Abutaha et al., 2015), Berkleasmium sp., Pestalotiopsis sp., Penicillium sp., Phomopsis
oblonga, Xylaria sp. (Bucker, 2008; Blicker et al., 2013), Pezicula livida, Plectophomella sp.,
Cryptosporiopsis malicoticis e Geniculosporium sp. (KENDAGOR et al., 2013).
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No presente trabalho objetivou-se realizar uma revisdo da literatura dos Gltimos 12
anos sobre a atividade larvicida dos fungos endofiticos contra mosquitos dos géneros Aedes

sp., Culex sp. e Anopheles sp..

2 MATERIAL E METODOS

Esse artigo foi elaborado a partir de uma revisao da literatura nas bases de dados Scielo,
Google Academico, Medline, e PubMed no periodo de 2008 a 2020. As palavras-chave
utilizadas foram “larvicidal activity endophytic”, “larvicidal activity endophytes”, “secondary
metabolites fungi”, “endophytic fungal metabolites”, “Aedes aegypti”’, “Culex
quinquefasciatus”, “Anopheles sp.”, “nanopatrticles larval control” “endophytic nanoparticles
larval control”. Para a busca em portugués foram usadas as palavras-chave supracitadas.

Os trabalhos encontrados dentro do periodo avaliado ndo relacionados a fungos
endofiticos e efeitos larvicidas foram excluidos. Desta forma foram selecionados 31 artigos

que atendiam aos critérios estabelecidos.

3 DESENVOLVIMENTO
3.1 METABOLITOS COM ATIVIDADE LARVICIDA

Os microrganismos endofiticos sdo fontes de compostos bioativos de interesse para a
agricultura, industria alimenticia, téxtil, de energia, farmacéutica e medicina. Nas Gltimas
décadas, as pesquisas com esses microrganismos tém descoberto compostos como esteroides,
xantonas, fendis, isocumarinas, terpendides, policetideos, alcaloides e outros com alguma ou
varias aplicacGes nas areas mencionadas, demonstrando o potencial desses (SUDHA et al.,
2016; RAJAMANIKYAM et al., 2017).

O potencial de interesse, foco desse estudo, refere-se a capacidade larvicida de fungos
endofiticos para controle de mosquitos transmissores da Dengue, Febre Amarela, Zika,
Chikungunya, Maléaria e Filariose. Com essa finalidade, nos artigos analisados, foram
identificados os fungos endofiticos Aspergillus terreus, Berkleasmium sp., Botryodiplodia
theobromae, Cladosporium sp., Cochliobolus spicifer, Fusarium sp., Hyalodendriella sp.,
Pezicula livida, Phomopsis liquidambaris e diversas espécies dos géneros Penicillium,
Pestalotiopsis, Podospora. Também houve estudos com o endofitico Chrysosporium
tropicum, mas como adulticida, que ndo € foco dessa revisao.

Analisando a atividade larvicida de extrato micelial de Aspergillus terreus,
Ragavendran e Natarajan (2015) observaram que, ap0s 24 horas de exposicao, para as espécies
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Anopheles stephensis e Culex quinquefasciatus, as larvas de 4° estadio sdo mais suscetiveis
aos metabolitos do fungo (CLso = 8,9 pg/mL e CLgo = 195,6 pug/mL, e CLso = 67,4 pg/mL e
CLoo = 237,3 pg/mL, respectivamente). Para a espécie Aedes aegypti sdo as larvas de 3° estadio
as mais suscetiveis (CLso = 80,4 pg/mL e CLoo = 387,9 pg/mL). Tal fato indica que com o
aumento das concentragdes os metabolitos podem efetivamente controlar tais populagdes.

Sathiyanathan e Umarajan (2019) também avaliaram o potencial larvicida de
metabolitos de Aspergillus, Fusarium e Penicillium. Os extratos em concentracdes 1,25, 2,25,
5, 10 e 20 ppm indicaram que, com 0 aumento da concentracdo, aumenta o percentual de
mortalidade das larvas. A maior atividade foi observada nas espécies de Aspergillus e
Fusarium isolados das folhas de Vitex negundo, que apresentaram 90,47 e 85,71% de
mortalidade a 20 ppm respectivamente. Fusarium sp. isolado de folhas de Azadiarcta indica e
Pencillium sp. isolado das folhas de Tagetes erecta também mostraram maior mortalidade em
20 ppm com 83,33 e 72,22%, respectivamente. Os fungos isolados de Ocimum sanctum
tiveram atividade moderada.

Vaérios trabalhos tém sido realizados utilizando fungos do género Penicillium. Geris et
al. (2008) avaliaram 7 diferentes meroterpendides produzidos pelo fungo contra larvas de 3°
estadio de A. aegypti. Os compostos dehidroaustina e acetoxidehidroaustina exibiram
atividade larvicida in vitro de 100 a 70% apds 24h de exposi¢do. Exibiram CLso de 2.9 ppm e
7.3 ppm respectivamente. O composto dehidroaustina é o mais ativo (morte em menos de 10
min.). A atividade larvicida deve estar relacionada ao sistema d-espirolactona. A presenca de
grupo acetoxi (AcO) no composto acetoxidehidroaustina reduz sua atividade larvicida e de um
anel adicional de furano nos compostos Neoaustina e Austina influenciam a atividade. Os
compostos Preaustinoide A, Preaustinoide B e Preaustinoide A2 ndo demonstram efeito
larvicida e Austina baixa atividade.

O extrato fungico da espécie Penicillium oxalicum foi testado por Seetharaman et al.
(2017), contra larvas de 3° e 4° estadio de mosquito C. quinquefasciatus. Os autores isolaram
0 composto limondide hamisonina e verificaram dano larval apds 24 h de exposicdo. Os
resultados apontaram dose-dependéncia, com mortalidade de 36% a concentragéo de 1,25 ppm
e 97% a 20 ppm em larvas de 3° estadio e 30 e 88% nas mesmas condi¢cdes para o 4° estadio.
Os compostos atingem o0s receptores intestinais com danos em células epiteliais, membrana
basal, conteddo do intestino médio e vazamento na regido anal. Larvas tratadas com o

composto puro (5 ppm) demonstram alteragdo morfoldgica e comportamental.
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Danagoudar et al. (2017) avaliaram a espécie Penicillium citrinum, além de
Cladosporium sp. e Cryptendoxyla hypophloia, sobre larvas de 3° estddio de C.
quinquefasciatus. Os extratos foram nomeados como EF1 (P. citrinum CGJ C1) EF2 (P.
citrinum CGJ C2), EF3 (Cladosporium sp. CGJ D1) e EF4 (C. hypophloia CGJ D2) e
mostraram niveis diferentes de ac¢do, sendo todos ativos a concentra¢do de 100 ppm. Em 500
ppm a mortalidade foi de 100%. Com EF1 e EF3 todas as larvas estavam mortas (ou quase
mortas, ou seja, com corpo escurecido e pouco movimento) ap6s 12h de tratamento. EF3
mostrou significativa atividade larvicida com valores de CLso e CLgo de 4,25 e 47,990 ppm
(24 h), respectivamente.

O fungo (entomopatogénico) Beauveria bassiana tem sido usado com frequéncia para
o controle biolégico de pragas, com alto potencial larvicida e pupicida para culicideos, mas
ndo é foco dessa discussdo (RAGAVENDRAN et al., 2017).

Tian et al. (2016) isolaram compostos bioativos do fungo endofitico Berkleasmium sp.,
denominados espirobisnaftalenos, e testaram contra larvas de mosquitos Aedes albopictus. O
extrato micelial apresentou CLsp de 67,13 pg/mL. Do seu fracionamento e purificag&o,
verificou-se a presenga de palmarumicina Bs, palmarumicina Cg e palmarumicina Ci> que
obtiveram 100% de mortalidade. As 3 diepoxinas purificadas (y, 8, {) obtiveram 40% de
mortalidade assim como a palmarumicina Cis. Na relagdo estrutura/atividade a presenga do
anel 2,3-epOxi aparentemente inativa 0s compostos.

A avaliagéo realizada por Pandi et al. (2008) do extrato de Botryodiplodia theobromae,
contra larvas de 2° estadio de C. quinquefasciatus, demonstrou mortalidade de 68% em 24 h
com CLsg de 368 ppm. Em 48 h houve aumento para 80% de mortalidade e reducdo de CLso
para 343 ppm. Ao avaliar o extrato de Pestalotiopsis uivocla (Speg.) contra 0 mesmo tipo de
larva, obteve 100% de mortalidade (24 h) com CLso de 294 ppm e redugéo de CLsg para 261
ppm (48 h).

O endofitico Pestalotiopsis virgulata teve sua atividade larvicida comparada com a
espécie Pycnoporus sanguineus (Basidiomiceto), contra larvas de 3° estadio de Aedes aegypti
e Anopheles nuneztovari por Bicker (2008) e Biicker et al. (2013). Nos estudos foram
comparados os resultados dos extratos micelial, do meio liquido e do extrato aquoso, nas
concentragdes de 100 a 500 ppm, em 24, 48 e 72 h. Para ambos os fungos os extratos micelial
apresentaram melhores resultados como se observa a seguir. Em ambos o0s estudos, as CLso de
P. virgulata para A. aegypti foram de 101,8 ppm. Para P. sanguineus, foram 153,6 e 156,8

ppm. Quando avaliaram os extratos contra larvas de A. nuneztovari as CLso foram de 11,9 e
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16,3 ppm para P. virgulata e para o fungo P. sanguineus em ambos os estudos a CLso foi de
87,2 ppm. O extrato aquoso ndo apresentou mortalidade significativa.

O fungo Cochliobolus spicifer teve a atividade larvicida avaliada e seus efeitos sobre
o sistema digestorio em larvas de 3° estadio de Aedes caspius e Culex pipiens. A fracdo F1A
do extrato (compostos ndo identificados) demonstrou mortalidade de 73% para Aedes caspius
e 80% para Culex pipiens (200 ppm) apos 24 h. A CLso foi de 170,33 pg/mL contra Aedes e
CLso 133,39 ug/mL contra Culex (24 h) e 108,18 pug/mL e 84,73 ug/mL, respectivamente em
48 h. Os autores identificaram alteragdes no intestino médio com destruicdo celular,
vacuolizacdo de células epiteliais, desorganizacdo tecidual e ruptura, acimulo de granulos no
citoplasma, nucleos fracos ou ausentes e falta de bordas citoplasmaticas. Os mesmos ensaios
foram realizados com o peixe-zebra sem que este fosse afetado (ABUTAHA et al., 2015).

O fungo Hyalodendriella sp. foi avaliado por Lai et al. (2016) e por Mao et al. (2017).
Lai et al. (2016) isolaram 6 tipos de Hialodendrielinas (A-F) que apresentaram atividade
contra larvas de 4° estadio de Aedes aegypti. O composto C teve atividade moderada (CLso de
117,52 pg/mL). Mao et al. (2017) identificaram e isolaram 0s compostos mais promissores
(peniciliumolida D e TMC-264) que apresentaram maior efeito inibitério com ICso de 7,21
ug/mL e 11,32 pg/mL, respectivamente. Compostos com cloro sao ativos, indicando o papel
deste halogénio na toxicidade.

Kendagor et al. (2013) pesquisaram o fungo Pezicula livida identificando o composto
meleina com propriedade larvicida contra Aedes aegypti. Os ensaios com larvas de 3° e inicio
do 4° estadio demonstraram que o0 extrato bruto ocasiona 100% de mortalidade na
concentracédo de 20 ppm apds 2 h. O valor de CLso e CLgo foram respectivamente, 3 ppm e 59
ppm. Ja o composto isolado apresentou CLso e CLgo de 1,1 e 4,3ppm, respectivamente.

O fungo do género Podospora sp. foi investigado por Matasyoh et al. (2011), sobre
larvas de 3° estadio de Anopheles gambiae, expostas por 24 h as xantonas e antraquinona
isoladas do fungo. Os autores isolaram esterigmatocistina, secoesterigmatocistina e 13-
hidroxiversicolorina B. O primeiro apresentou maior atividade larvicida com CLsg de 13,3
ppm e ClLgo de 73,5 ppm. Na concentracdo de 100 ppm a mortalidade foi de 95%.
Secosterigmatocistina apresentou fraca ou nenhuma atividade larvicida e 13-
hidroxisamicolorina B foi menos potente com CLsp de 294,5 ppm e CLgo de 719,9 ppm, para

esse composto o percentual de 96% de mortalidade s6 foi observada na concentragdo 1.000

ppm.
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3.2 USO DE NANOPARTICULAS PARA CONTROLE DE LARVAS DE MOSQUITOS

A Nanotecnologia Verde utiliza microrganismos para a sintese de nanoparticulas
(NPs), que podem ser sintetizadas por fungos, bactérias, leveduras, algas, cianobacteérias,
actinomicetos, plantas e invertebrados. As NPs sdo uma subclasse de particulas ultrafinas com
dimensdes de 1 a 100 nm, cujas propriedades ndo sdo compartilhadas por particulas ndo
nanométricas com mesma composicdo quimica (ATHANASSIOU et al., 2018;
ALGHUTHAYMI et al., 2015; SONI PRAKASH, 2012a). Constituidas por dezenas ou
centenas de milhares de d&tomos podem ter tamanho e formas variadas, o que influencia suas
propriedades Uteis, e exibem propriedades quimicas, fisicas e bioldgicas distintas dos seus
materiais constituintes (SALUNKE et al., 2016).

Segundo Zhao et al. (2017); Durairaj et al. (2014) e Dhanasekaran e Thangaraj (2013)
os fungos apresentam o melhor método bioldgico de sintese de NPs, porque produzem maior
quantidade de proteinas (que contribui para alta produtividade e estabilidade das particulas),
suportam ambientes severos em biorreatores e camaras, sao faceis de manusear e fabricar no
processo a jusante (Downstream) e por terem a capacidade de produzi-las tanto intra quanto
extracelular, o que facilita serem purificadas.

As NPs sintetizada por fungos tém sido investigadas contra mosquitos vetores de maior
importancia médica, como Culex sp., Aedes sp. e Anopheles sp., entre outros. A maioria das
pesquisas tem utilizado NPs de prata, mas ha relatos de sintese e avaliacdo de NPs de ouro e
cobalto (PRIYA; SANTHI, 2014).

Seetharaman et al. (2018) avaliaram nanoparticulas de prata (AgNPs) do fungo
endofitico Phomopsis liquidambaris contra larvas de 2° e 4° estadio de A. aegypti e C.
quinquefasciatus. Obtetiveram 100% de mortalidade a 10 ppm (concentracdo maxima
analisada) ap6s 24 h de exposigao.

Soni e Prakash (2012a, 2012b, 2013) analisaram NPs dos fungos Aspergillus niger
(AuNPs), Fusarium oxysporum e Chrysosporium tropicum (AgNPs e AuNPs). Os autores
identificaram que, em praticamente todas as espécies de mosquito, o primeiro estadio larval é
muito suscetivel as NPs de ouro dos fungos avaliados, com 100% de mortalidade, exceto

Anopheles stephensi, conforme demonstrado na Tabela 1.
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Tabela. 1. Comparaco da atividade larvicida (CLso) de NPs de prata e de ouro dos fungos Chrysosporium

tropicum. Aspergillus niger e Fusarium oxysporium em 3 espécies de mosquitos vetores.

Estadi Anopheles Culex Aedes aeavoti
Fungo Ista 'IO stephensi quinquefasciatus ayp Referéncia
rv
aval " AgNPs  AUNPs  AgNPs  AUNPs  AgNPs  AuNPs
1° 3.46 o Soni:
i 20 ** 12
Chryso§por|um n/a n/a n/a n/a Prakash
tropicum 3° 4 12
(2012a)
40 2 36.30
L - - Soni;
20 1.65 ol
Aspergillus niger n/a n/a n/a n/a Prakash
3° 1.69 24
(2012b)
40 12 30
10 177 ** ** 8 ** Sonl
H [o] ** **
Fusarlgm 2 2 oo 6 18 Prakash
oxysporium 30 6 6 12.58 ok *
(2013)
40 4 10 30 4 6

Fonte: Adaptado de SONI e PRAKASH (2012a; 2012b; 2013); ** - 100% de mortalidade; n/a - ndo avaliado;

sle- sem efetividade

Salunkhe et al. (2011) avaliaram AgNPs do fungo Cochliobolus lunatus contra larvas
de 2° a 4° estadio de A. aegypti e A. stephensi, com mortalidade de 100% das larvas nas
concentracdes 10 e 5 ppm. O estudo mostrou que a mortalidade € dose-dependente. As CLso
apos 24h de exposicdo foram 1,29, 1,48 e 1,58ppm (A. aegypti) e 1,17, 1,30 e 1,41ppm (A.
stephensi) para 2°, 3° e 4° estadios, respectivamente.

Durairaj et al. (2014) avaliaram AgNPs de Penicillium notatum contra larvas de 2° e
3° estadio de C. quinquefasciatus e observaram 76,4% de mortalidade em larvas de 2° estadio
a 0,5 ppm com aumento para 89,7% com tratamento de 1,3 ppm. CLso e CLgo foram de 0,44 e
1,13 ppm, respectivamente. Para 3° estadio as concentracdes utilizadas foramde 1, 2,3,4e5
ppm, com mortalidade em 40% a 1 ppm e 92% a 5 ppm. A toxicidade é dose-dependente. Os
autores avaliaram também os efeitos bioguimicos das nanoparticulas nas larvas, identificando
alteracOes no teor de proteinas, carboidratos e lipideos.

Dhanasekaran e Thangaraj (2013) avaliaram o fungo Penicillium sp. contra larvas de
4° estadio de C. quinquefasciatus. No experimento utilizaram concentragdes entre 100 e 500
ppm sobre 5 exemplares que ap6s 24 h de exposicdo apresentaram 100% de mortalidade.

A tabela 2 resume os fungos com atividade larvicida analisados na presente revisao

bibliogréfica.
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Tabela 2. Fungos endofiticos com atividade larvicida a partir de extratos brutos e/ou nanoparticulas metalicas.

Mosquito Alvo Funao Extrato ou Concentragéo Tempo Referéncia
Género Espécie g Composto Testado (estadio larval)  exposicdo
Aedes A. aegypti Pestalotiopsis Extrato Micelial 2 101,8 ppm (3°) 72h Bucker (2008)
virgulata
A. aegypti Penicillium sp. Dehidroaustina 2.9 ppm (39 24 h Geris et al.
Acetoxidehidroaustina 7.3 ppm (39 (2008)
A. aegypti Cochliobolus AgNPs 10 e 5 ppm 24 h Salunkhe et al.
lunatus (20, 3° e 49)* (2011)
A. aegypti P. virgulata Extrato Micelial 101,8 ppm (3°) 24 h Bucker et al.
(2013)
A. aegypti Pezicula livida Extrato Bruto 20 ppm (3°e 2h Kendagor et
inicio do 49) al. (2013)
Meleina 1.1ppm(3e
inicio do 4°)
A. aegypti Aspergillus Extrato Micelial 83,54 ppm (1°) 24 h Ragavendran;
terreus 84,41 ppm (29 Natarajan
80,40 ppm (3°) (2015)
95,92 ppm (4°)
A. caspius Cochliobolus Extrato Bruto 170,33 ppm (39) 24 h Abutaha et al.
spicifer 108,18 ppm (3°) 48 h (2015)
A. aegypti Hyalodendriella Hialodendrielina C 117,52 ppm (4°) - Lai et al.
sp (2016)
A. aegypti Hyalodendriella Hyalodendrins A 10.31ppm (4°) Mao et al
sp Hyalodendrins B 5,93ppm (4°) (2020)
A. albopictus Berkleasmium Palmarumicina B6 11,51 ppm (4°) 24 h Tian et al.
sp. Palmarumicina C8 8,83 ppm (4°) 24 h (2016)
Extrato Micelial 67,13 ppm (49 24 h
A. aegypti Hyalodendriella Peniciliumolida D 7,21 ppm (4°) 24 h Mao et al.
sp TMC-264 11,32 ppm (4°) 24h (2017)
A. aegypti Phomopsis AgNPs 10 ppm (2° e 4%)* 24 h Seetharaman
liguidambaris et al. (2018)
A. aegypti Aspergillus sp. Extrato Bruto 20 ppm (1° a 49) 24 h Sathiyanatha;
Fusarium sp. Umarajan
Penicillium sp. (2019)
Anopheles  A. nuneztovari Pestalotiopsis Extrato Micelial 2 11,9 ppm (3°) 72h Bucker (2008)
virgulata
A. gambiae Podospora sp Esterigmatocistina 13,3 ppm (39) 24 h Matasyoh et
13- 2945 ppm (39) 24h al. (2011)
hidroxiversicolirina B
Cochliobolus AgNPs 10 e 5 ppm (2°, 3° 24 h Salunkhe et al.
lunatus e 49* (2011)
A. nuneztovari P. virgulata Extrato Micelial 16,3 ppm (3°) 24 h Bucker et al.
(2013)
A. stephensi Aspergillus Extrato Micelial 97,41 ppm (1° 24 h Ragavendran;
terreus 102,55 ppm (2°) Natarajan
29,80 ppm (39) (2015)
8,90 ppm (4°)
Culex C. Botryodiplodia Extrato Bruto 368 ppm (2°) 24 h Pandi et al.
quinquefasciatus theobromae 341 ppm (2°) 48 h (2008)
Pestalotiopsis Extrato Bruto 294 ppm (2°) 24 h
uivocla 261 ppm (2°) 48 h
C. Penicillium sp. AgNPs 100 a 500 ppm 24 h Dhanasekara;
quinquefasciatus (49* Thangaraj
(2013)
C. Penicillium AgNPs 0,44 ppm (2°) 24 h Durairaj et al.
quinquefasciatus notatum 2,3 ppm (39 24 h (2014)
C. A. terreus Extrato Micelial 89,58 ppm (1°) 24 h Ragavendran;
quinquefasciatus 74,68 ppm (2°) Natarajan
68,26 ppm (3°) (2015)
67,40 ppm (4°)
C. pipiens C. spicifer Extrato Bruto 133,39 ppm (3°) 24 h Abutaha et al.
84,73 ppm (3°) (2015)
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C. Penicillium Extrato Bruto 1 14,84 ppm (3°) 24 h Danagoudar et
quinquefasciatus citrinum Extrato Bruto 2 12,91 ppm (3°) al. (2017)
Cladosporium Extrato Bruto 4,25 ppm (3°)
sp.
Cryptendoxyla Extrato Bruto 158,06 ppm (3°)
hypophloia
C. Penicillium Hamisonina 1,77 ppm (3°) 24 h Seetharaman
quinquefasciatus oxalicum 3,03 ppm (4°) et al. (2017)
C. Phomopsis AgNPs 10 ppm (2° e 49)* 24 h Seetharaman
quinquefasciatus  liquidambaris et al. (2018)

* - 100% de mortalidade das larvas ao serem expostas as concentragoes testadas; AgNPs — Nanoparticulas de
prata; AuNPs — Nanoparticulas de Ouro

4 CONSIDERACOES FINAIS

Os fungos endofiticos apresentam promissoras atividades larvicidas naturais que
podem auxiliar no controle de mosquitos da familia Culicidae, vetores de doengas de
importancia médica como Aedes sp., Culex sp. e Anopheles sp. A grande maioria dos estudos
sobre o efeito larvicida dos fungos endofiticos sobre espécies tem ocorrido na india e China.

O género mais estudado foi o Penicillium, do qual identificou-se com atividade
larvicida as substancias Hamisonina, Dehidroaustina e Acetoxidehidroaustina. Os estudos
com a substancia Dehidroaustina revelaram alto potencial larvicida, com morte quase que
instantanea em concentragdes muito pequenas, mostrando alto potencial biotecnolégico.
Outros principios ativos isolados e identificados, com alto potencial larvicida sdo a Meleina
(fungo Pezicula sp.) e peniciliumolida D (fungo Hyalodendriella sp.).

As nanoparticulas associadas ao extrato bruto, também se mostraram promissoras no
controle larval da familia Culicidae, como testes realizados com fungos do género Fusarium
e Penicilium.

Na maioria dos estudos o principio ativo ndo foi identificado e isolado, indicando
necessidade de maior investigacdo e aprofundamento para aquele género/espécie, visando
elucida-lo, de modo a compreender-se 0 mecanismo de acdo, sua estrutura quimica, seus
efeitos em outras espécies (ndo-alvo), sua genotoxicidade, entre outros.

A ampliagdo das pesquisas € importante para identificar novas espécies de fungos
endofiticos com potencial larvicida e seus metabdlitos, para que se reduza o perigo do uso dos
pesticidas/inseticidas sintéticos e se tenha 0 mecanismo seguro para o controle de vetores de

alta relevancia para nosso pais.
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