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RESUMO

Os mosquitos das espécies Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus transmitem uma série
de doencas epidémicas, representando uma ameaca para milhGes de seres humanos e
animais em todo o mundo. O presente estudo teve como objetivo avaliar a atividade
larvicida da nanoemulséo do 6leo essencial das folhas de Ocimum basilicum em A. aegypti
e C. quinquefasciatus. O oOleo essencial (OE) foi obtido por hidrodestilacdo e as
identificacbes dos constituintes quimicos bioativos presentes no mesmo foram realizadas
por cromatografia gasosa e espectroscopia de massa (GC-MS). Identificou-se o Linalol
como composto majoritario, correspondendo a 32.66% da porcentagem relativa do 6leo
seqguido pelo Anetol com 32.48% que possuem conhecida agédo inseticida e repelente.
Diversas nanoemulsdes foram desenvolvidas usando um método de baixo aporte de
energia, sendo que, nos melhores resultados utilizou-se o Tween 20, sugerindo que o
equilibrio hidrofilico-lipofilico deste 6leo é de cerca de 16,7 com tamanho médio de
particula de 294.9nm e indice de polidispersdo de 0.070. No bioensaio de atividade
larvicida foi testada a nanoemulsdo nas concentracdes de 10, 20, 30, 40 e 50 mg/L em
larvas de 4° estdgio. Ap6s 24 e 48 horas de exposi¢do foram observados valores de CLso=
42.15mg/L e 40.94mg/L e ClLgo= 50.35mg/L e 48.87mg/L para A. aegypti; e Clso=
39.64mg/L e 38.08mg/L e CLgo= 52.58mg/L e 54.26mg/L para C. quinquefasciatus,
respectivamente. Desta forma, a nanoemulsdo estudada mostrou-se altamente eficiente
contra larvas de A. aegypti e C. quinquefasciatus, tornando-se uma alternativa em potencial
como bioinseticida.

Palavras-Chave: Anetol, Bioinseticida, Cromatografia Gasosa, Linalol, Manjeric&o.



ABSTRACT

Mosquitoes of the species Aedes aegypti and Culex quinquefasciatus transmit a series of
epidemic diseases, posing a threat to millions of humans and animals around the world.
The present study aimed to evaluate the nanoemulsion larvicidal activity of the essential oil
of the Ocimum basilicum leaves in A. aegypti and C. quinquefasciatus. The essential oil
(OE) was obtained by hydrodistillation and the identifications of the bioactive constituents
present in it were performed by gas chromatography and mass spectroscopy (GC-MS).
Linalool was identified as the major compound, corresponding to 32.66% of the relative
percentage of oil followed by Anethole with 32.48% that have a known insecticidal and
repellent action. Several nanoemulsions were developed using a low energy input method,
with the best results using Tween 20, suggesting that a hydrophilic-lipophilic balance of
this oil is about 16.7 with a mean particle size of 294.9nm and polydispersity index of
0.070. In the bioassay of larvicidal activity, the nanoemulsion was tested at concentrations
of 10, 20, 30, 40 and 50 mg / L in 4th instar larvae. After 24 and 48 hours of exposure, the
following values were observed: LC50 = 42.15mg / L and 40.94mg / L and CL90 =
50.35mg/ L and 48.87mg/ L for A. aegypti; and LC50 = 39.64mg / L and 38.08mg / L and
CL90 = 52.58mg / L and 54.26mg / L for C. quinquefasciatus, respectively. Thus, the
nanoemulsion studied was highly efficient against A. aegypti and C. quinquefasciatus,
becoming a potential alternative as a bioinsecticide.

Keywords: Anethole, Basil, Bioinseticide, Gas Chromatography, Linalool.
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1 INTRODUCAO
Os mosquitos das espécies Aedes aegypti e Culex quinquefasciatus transmitem uma

série de doencas epidémicas, representando uma ameaca para milhdes de seres humanos e
animais em todo o mundo (ISLAM et al., 2017; ALI;, GOPALAKRISHNAN;
VENKATESALU, 2018). O C. quinquefasciatus é vetor da Filariose Linfatica, Encefalites
e da Febre do Nilo; o A. aegypti é o principal transmissor da Dengue, Zika, Chikungunya e
Febre Amarela Urbana no mundo, ambos com destaque em paises tropicais com condi¢des
ambientais favoraveis ao seu desenvolvimento e proliferacdo (BRAGA; VALLE, 2007";
MORAIS, 2011; ZARA et al., 2016; ALI; GOPALAKRISHNAN; VENKATESALU,
2018). A inexisténcia de vacinas para boa parte dessas doencas nos obriga a focar em
estratégias profilaticas para reduzir a populacéo de vetores (RUBIO et al., 2018).

Entretanto, devido a utilizacdo continua de inseticidas quimicos sintéticos, o
controle de mosquitos se tornou um grande desafio apos o surgimento de populacdes de
insetos resistentes. Desde entdo, abordagens alternativas para controle de vetores séo
propostas com diferentes formas de agdo e mecanismos. Apostas em controles fisicos,
bioldgicos, genéticos e remodelacdes do controle quimico, como o0s inseticidas
provenientes de extratos de plantas, sdo as melhores alternativas para driblar a resisténcia,
bem como diminuir os danos causados ao homem e ao meio ambiente (MAGALHAES,
2015; ZARA et al., 2016; RUBIO et al., 2018).

Os Oleos essenciais, sdo uns dos principais produtos obtidos das plantas,
normalmente pode-se conceituar como misturas complexas de substancias volateis,
liquidas, lipofilicas e geralmente sdo odoriferas (FRANCOSO, 2012). Frequentemente 0s
6leos essenciais sdo constituidos por alguns compostos quimicos bioativos como: terpenos,
hidrocarbonetos terpénicos, alcoois simples e terpénicos, ésteres, fendis, aldeidos e cetonas
(CAMARGO, 2008). Esses compostos quimicos podem ser chamados de metabdlitos
secundarios, que apesar de ndo exercer influéncia direta no desenvolvimento ou
crescimento, desempenham fungdes ecoldgicas preponderantes, principalmente em
ambientes estressantes, promovendo a defesa contra herbivoria, protecdo contra fungos,
virus ou bactérias patogénicas e atragdo de polinizadores e organismos simbiontes
(ANSANTE, 2014).

As nanoemulsdes sdo sistemas de distribuicdo de compostos ativos bastante
promissores constituidos geralmente, por liquidos imisciveis usualmente estabilizados por

um ou mais tensoativos (BRUXEL et al., 2012). Além da escolha correta dos tensoativos
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usados, outro fator importante para formacdo e estabilidade da nanoemulsdo € o seu
método de preparo (PEY et al., 2006). Levando isso em consideracdo, as nanoemulsdes
podem ser formadas por métodos de alto ou de baixo aporte de energia. Este envolve
formacdo espontanea ou inversdo de fases para obtencdo de nanoemulsdes estaveis
possibilitando Otimos resultados com tecnicas de baixo custo e livres de solventes
organicos potencialmente toxicos (SOLANS; SOLE, 2012). Tendo em vista que muitos
pesticidas de origem natural sdo pouco solliveis em agua, o desenvolvimento de
nanoformulacgdes seria uma alternativa viavel para aumentar a atividade inseticida dessas
substancias, uma vez que, as do tipo 6leo em &gua permitiriam a incorporacdo de
substancias de baixa polaridade como Gleos essenciais em meios aquosos (GHOSH;
MUKHERJEE; CHANDRASEKARAN, 2013a). O tamanho nanométrico das goticulas
pode oferecer vantagens relacionadas ao aumento da estabilidade e liberacdo controlada
(BOEHM et al., 2003). Assim sendo, os nanopesticidas de origem natural podem ser
estrategicamente usados no controle de pragas agricolas (KHOT et al., 2012) ou vetores de
doengas com a vantagem de induzirem um menor impacto sobre 0 meio ambiente devido
ao fato de serem biodegradaveis (BOEHM et al., 2003; KAH; HOFMANN, 2014).
Diversos estudos usando nanoemulsdes de 6leos vegetais mostraram o potencial poder
inseticida desses produtos frente a vetores de doencas. O dleo essencial obtido por
hidrodestilagdo dos frutos de Pterodon emarginatus se mostrou bastante eficaz contra
larvas do mosquito A. aegypti (OLIVEIRA et al., 2017). A nanoemulsdo do 6leo essencial
da folha de Rosmarinus officinalis apresentou estabilidade além de produzir alta
mortalidade em 24 horas (80£10%) e em 48 horas (90£10%) mostrando uma potencial
atividade larvicida frente a A. aegypti (DUARTE et al., 2015).

O Ocimum basilicum é uma erva de ciclo anual que pode ser encontrada em
diversos paises. Trata-se de uma planta arbustiva, com altura que varia de 50 a 130cm. O
6leo essencial dessa planta é extraido principalmente de folhas e flores. E muito usada na
culinaria por conceder as refeicbes seu aroma e sabor caracteristico, como agente
medicinal para o tratamento de diversas patologias e como repelente e inseticida para
diversas espécies, entre elas o: A. aegypti, C. quinquefasciatus, Culex pipens, Anopheles
stephensi e Callosobruchus maculatus (NERIO; OLIVERO-VERBEL; STASHENKO,
2010; KALAIVANI; SENTHIL-NATHAN; MURUGESAN, 2012; GOVINDARAJAN
etal., 2013; ALAMO-NOLE; SU, 2017; PIRAS et al., 2018).
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2 REFERENCIAL TEORICO
2.1 FAMILIA CULICIDAE

A familia dos Culicidae ganhou visibilidade no momento da descoberta do papel
dos insetos na veiculacdo de uma diversidade de agentes etioldgicos. Os cientistas
procuram esclarecer suas caracteristicas bioldgicas e suas vulnerabilidades, para que desta
forma possam combater, entender e monitorar de forma mais positiva (GUEDES, 2012).

S&o conhecidos principalmente pela transmissdo de diversas arboviroses como:
Dengue, Zika, Chikungunya e Febre Amarela, que durante esses anos no Brasil, ganharam
repercussdo devido ao nimero elevado de casos. Os culicideos sdo encontrados em zona
rural e urbana, limitados por uma faixa de altitude. Pode-se destacar os géneros: Culex,
Anopheles e Aedes (FE et al., 2003).

2.1.1 Aedes Aegypti Linnaeus

O A. aegypti é um Artropode da familia dos Culicideos, que se alimenta
predominantemente de liquidos agucarados como néctares, porém as fémeas possuem
habitos hematdfagos para maturacdo dos ovos, dessa forma acabam tornando-se vetores de
diversas arboviroses (Anexo: Quadro 4 e 6) (GUARIDO, 2009). Habitam &reas tropicais e
subtropicais e localizam-se habitualmente até 1000 metros do solo. E um mosquito de
habitos diurnos e com grande facilidade em adaptacdo ao meio. Em seu dorso existem
manchas branco prateadas, que foram obtidas durante sua evolucéo e através de adaptacdes
ao meio. S&o encontrados tanto nos ambientes silvestres, quanto em ambientes urbanos,
utilizando uma multiplicidade de criadouros. Para procriar, 0 A. aegypti precisa somente de
um recipiente com agua parada e limpa, o que é facilmente encontrado tanto em meio
natural quanto em meio urbano, por exemplo: plantas como as bromélias, folhas secas,
tocos de arvores, latas, garrafas, pneus, tambores, caixas d’agua entre outros
(MARCONDES, 2011). A postura dos ovos € feita usualmente em locais Umidos, nas
paredes dos recipientes préximo a agua ou na agua diretamente, o0 nimero de ovos sera
proporcional a quantidade adquirida durante os repastos sanguineos, serdo postos entorno
de 120 ovos se a quantidade necessaria de sangue tiver sido ingerida. Os ovos sao elipticos,
alongados e fusiformes, tem cerca de 1 mm de comprimento. Logo ap6s a postura,
apresentam coloracdo branca e apds algumas horas ird4 adquirir uma coloragdo negra de

aspecto brilhante. A eclosdo ocorrera de 4 a 7 dias se a temperatura e a umidade forem
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adequadas, caso ndo apresente condi¢des favoraveis, o ovo do A. aegypti ndo ird eclodir
podendo resistir por meses e até ano, devido uma membrana formada por quitina e lipideos
que confere aos ovos impermeabilizacdo. Este foi um mecanismo de resisténcia adquirido
conforme foram evoluindo (FORATTINI, 2002; ACIOLE, 2009).

O desenvolvimento pos-embrionério do A. aegypti apresenta quatro estadios larvais
(L1, L2, L3 E L4) e uma fase de pupa. Seu corpo enquanto larva é alongado e vermiforme
com coloracdo esbranquicada. E formado por: abdémen, cabeca, torax, antenas, olhos,
sifdo respiratorio e aparelho respirador-mastigador. A alimentacdo ocorre por meio de
particulas orgénicas contidas no reservatorio, toda essa transformagé&o ocorre de 8 a 10 dias
a partir da eclosdo dos ovos, sofrendo influéncia de questdes ambientais (FORATTINI,
2002; ACIOLE, 2009).

Quando chegam no estagio de pupa, deixam de se alimentar e inicia a alteracdo de
coloracdo, modificacdes tissulares e a formacéo do cefalotérax, continuam em fase movel e
ainda se localizam préximos da superficie por grande parte do tempo, este processo dura
aproximadamente 2 dias (FORATTINI, 2002; ACIOLE, 2009).

As manchas brancas em formato de "lira" e a coloracdo escura sdo grandes
diferencas entre 0 mosquito A. aegypti e 0s demais mosquitos, o que facilita a comparagéo.
Além dessas diferencas entre as espécies, existem também diferencas dentro da propria
espécie entre as fémeas e os machos (FORATTINI, 2002; ACIOLE, 2009) (Figura 1).

Figura 1: Ciclo de desenvolvimento do Aedes aegypti (Adulto, ovos, instars larvais e
pupa).
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Fonte: Prefeitura de Verandpolis (2017)
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2.1.2 Culex quinquefasciatus Say

O C. quinquefasciatus € um Artropode da ordem Diptera, pertencente a familia
Culicidae, popularmente conhecido por: “pernilongo” ou “murigoca”. Possuem héabitos
noturnos, sdo cosmopolitas, antropofilicos e habitam as regides tropicais e subtropicais do
mundo. As fémeas desta espécie consomem sangue de humanos e animais (exemplo:
roedores, cachorros, gatos, aves), durante a noite enquanto dormem (MORAIS, 2011). Em
regides subdesenvolvidas com caréncia de infraestrutura e saneamento, ocorre maior
proliferacdo desse mosquito. Os criadouros séo de preferéncia: ralos, fossas, pocos, latas e
copos usados, bebedouros de animais e qualquer depdsito artificial ou ndo, com agua
parada, poluida, suja, malcheirosa e com grande quantidade de dejetos humanos. Devido
ao acumulo de &gua nos criadouros, o aparecimento do C. quinquefasciatus se torna mais
frequente durante o inverno (CONSOLI; OLIVEIRA, 1994).

O ciclo de vida do C. quinquefasciatus é considerado curto, passando por quatro
fases: ovo, larva (L1, L2, L3 e L4), pupa e adulto (Figura 2). As fémeas de C.
quinquefasciatus, depositam seus ovos em forma de “jangada” na superficie da agua,
normalmente 48 horas ap0s o repasto sanguineo. Normalmente apds 48horas, 0s ovos que
eclodirem dardo origem as larvas em estadio L1. A mudanca entre os estadios larvais
acontece em aproximadamente cada 24 horas até alcancar a fase de pupa. A fase de pupa
leva entorno de 24 a 48 horas, elas apresentam caracteristicas curvadas em forma de
virgulas, ndo se alimentam e apesar de ser uma fase movel, elas passam maior parte do
tempo paradas proximas a lamina d’agua, ao contrario da fase larval, que se movimentam
bastante pelo recipiente e se alimentam da matéria orgénica disponivel, agindo como
filtradoras. Apdés o término da fase de pupa, os mosquitos iniciam a fase alada,
necessitando de um tempo para realizar a esclerotinizacdo das cuticulas e ter capacidade
para voar. A copula e alimentacdo ocorrem em seguida, dando inicio a um novo ciclo. O
tempo de vida de um C. quinguefasciatus, é de 30 a 60 dias, com 4 ou 5 posturas de ovos
(CHALEGRE, 2008). O C. quinquefasciatus, é considerado o principal transmissor da
Filariose no Brasil, mas também pode veicular o virus Oropouche e encefalites (Anexo:
Quadro 5) (CONSOLLI; OLIVEIRA, 1994).
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Figura 2: Fases de desenvolvimento do Culex quinquefasciatus: 1. Mosquito adulto;
2.0vos; 3. Larvas; 4. Pupa.

: i 4 Sl
Fonte: 1. Newman (2009); 2. Morai
Entomology (2002).

2.2 ESTRATEGIAS PARA CONTROLE VETORIAL

Para entender o problema do A. aegypti, € necessario entender porque é tdo facil a
sua proliferacdo. O Brasil oferece ambiente ideal a reproducdo e sobrevivéncia deste
mosquito, nas ultimas trés décadas foi possivel observar o fenémeno do éxodo rural, que
trouxe do campo para cidade um fluxo enorme de pessoas, na maioria das vezes nédo
possuiam moradia ou fonte de renda, e por este motivo comegavam a morar em favelas,
corticos e invasbes. Esse crescimento populacional brusco, trouxe para as cidades
problemas como falta de saneamento basico e tratamento de &gua, tornando necessario que
se faca reservas em tonéis e caixas d'agua, que podem facilmente tornar-se criadouros, bem
como a falta de saneamento, que faz com que a coleta de lixo se torne precéria, facilitando
0 acumulo de reservatdrios. O aumento na producdo de veiculos trouxe criadouros, tais
como: 0s pneus, que sdo excelentes locais de reproducdo e transportadores passivos de
ovos, larvas. A intensa producdo industrial, nos trouxe diversos materiais descartaveis, que
nem sempre recebem a destinacdo correta e acabam poluindo, facilitando a reproducéo do
mosquito (TAUIL, 2002).

O controle desses vetores pode ter diversos objetivos, de acordo com 0s recursos
tecnoldgicos, conhecimento a respeito, as condi¢Bes politicas, econdmicas e sociais. E
necessario que se estabeleca medidas prioritéarias preventivas, para que ocorra a reducéo na
incidéncia, gravidade, mortalidade e a erradicacdo. Para o controle € necessario a coleta
frequente de lixo com destino adequado, ampliagdo, regularizacdo do sistema de &gua e

esgoto, mobilizacdo comunitaria, atividades de vigilancia sanitaria com legislacdes de
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apoio, fiscalizacdo, tratamento ou eliminacdo de reservatorios, ou possiveis reservatorios
(TAUIL, 2002).

Diversas tecnologias estdo disponiveis para os mais diversos tipos de controles, que
sdo: fisicos, quimicos, bioldgicos e genéticos (Quadro 1).

Quadro 1: Tipos de controle

Tipos de controle Exemplos
. -Utilizacdo de agua quente;
Fisico -Producédo de uma pelicula monomolecular sobre a superficie da
agua.
o -Utilizacdo de peixes larvofagos devido a sua manutencdo e
Bioldgico obtencdo facil, sdo 0os mais comuns para utilizacdo em bebedouros,

fossos, fontes, piscinas, depositos de agua ndo potavel.

. -Utilizacdo de cepas refratérias (imunes aos agentes das doencas);
Genetico -Reducéo da fertilidade da populacdo com a insercdo de machos
estereis.

-Uso de temophos para o tratamento focal de acdo larvicida com
liberacdo gradual,

Quimico -Para acdo adulticida o tratamento € perifocal com utilizagdo de
inseticida com agéo residual de forma rotineira e em casos de
transmissao;

-Aplicacédo espacial de inseticida de baixo volume (UBV).

(DONALISIO; GLASSER, 2002).

Durante muitos anos foram utilizados inseticidas (controle quimico) como principal
forma de combate ao A. aegypti, devido ao uso indiscriminado e frequente, foram
encontrados mosquitos resistentes aos inseticidas mais comuns, mostrando a necessidade
da busca por novas tecnologias e formas alternativas de combate aos vetores (TAUIL,
2002).

2.3 INSETICIDAS E MECANISMOS DE RESISTENCIA

O desenvolvimento de resisténcia € um processo comum em uma populacao
submetida a uma grande quantidade de inseticidas, onde os individuos capazes de
desenvolver um mecanismo de resisténcia sobrevivem e propagam seus genes. Além das
formas de resisténcia que podem ser adquiridas por modificaces e adaptagdes biologicas,
existe também um tipo de resisténcia comportamental, desenvolvida por alguns mosquitos
que tem a capacidade de evitar parcialmente ou totalmente o contato que seria letal. Para
driblar a resisténcia séo utilizados outros tipos de inseticidas ou outros métodos de controle
como biologicos e fisicos por exemplo. A resisténcia aos inseticidas pode ser monitorada

através de ensaios biologicos, moleculares e bioguimicos, essa supervisdo do avango da
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resisténcia € uma das propostas feitas pela OMS (Organizacdo Mundial da Saude) para o
controle vetorial, além da divulgacdo do problema, determinacdo de estratégias para
retardar ou minimizar a resisténcia e a vigilancia desses (DONALISIO; GLASSER, 2002).
O uso de inseticidas como forma de controle quimico foi utilizado em larga escala
tanto na agricultura quanto na sadude publica, seja na forma orgéanica ou inorganica. O
primeiro inseticida quimico sintético foi o DDT (diclorodifeniltricloroetano), desenvolvido
durante a segunda guerra mundial. Apds esse marco, outras classes de inseticidas foram
desenvolvidas, como: organofosforados, carbamatos e piretréides (BRAGA; VALLE,
2007%) (Quadro 2).
Quadro 2: Tipos de inseticidas sintéticos e suas caracteristicas.

Inseticida Caracteristicas

-Sdo aqueles inseticidas que possuem cloro, hidrogénio e carbono
em sua formulacao;

-Tem como caracteristica sua forma de a¢do nos canais de sédio,
mantendo-os abertos, desequilibrando ions e intervindo nos
Organoclorados | impulsos nervosos;

-Sua acgdo ocorre de acordo com a temperatura, quanto mais frio
mais toxico;

-O principal exemplo é o DDT, que tem seu desuso é altamente
estimulado pela OMS.

-Sdo os inseticidas que contém fésforo em sua formula;

-Agem na inibicdo da Acetilcolinesterase (AChE), que prejudica a
propagacdo dos impulsos nervosos causando paralisia;
Organofosforados | -S8o biodegradéveis e seu efeito residual é baixo, necessitando a
renovacao de tempos em tempos;

- Possuem trés classes: heterociclicos, alifaticos e derivados de
fenil.

-Possuem acdo letal e rapida, curto periodo residual e sdo
relativamente sollveis em agua;

-Atuam na inibicdo da Acetilcolinesterase (AChE) por meio da
carbamilacdo, podendo tornar-se reversivel.

Carbamatos

-Sdo sintéticos, produzidos a partir de crisantemos, ndo
cumulativos, atdxicos (exceto para animais aquaticos) e degradam-
se facilmente no ambiente;

Piretroides -Também atuam nos canais de sédio desestabilizando os ions, que
culminam em paralisia;

-Alguns exemplos de piretroides sdo: bifentrina, flucitrinato,
fluvalinato, deltametrina, cipermetrina, praletrina.

(BRAGA; VALLE, 2007).
A resisténcia foi evidenciada em diversos tipos de inseticidas, tornando-se um

grave problema de saude publica, por influenciar o reaparecimento de doencas que ja
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haviam sido controladas. Atuam em diversos pontos, tais como: redugdo na taxa de
penetracdo do inseticida, resisténcia metabdlica causada por alteragdes de enzimas
tornando-as capazes de degradar os compostos dos inseticidas, através da resisténcia das
Esterases a hidrolise e a transformacdo do metabolismo oxidativos por meio das
monooxigenases, Glutationa S-transferase (GST) que detoxificam o0s xenobidticos,
alteracdo de sitio-alvo que dificultam ou impedem a ligacdo, interferéncias na
Acetilcolinesterase (AChE) culminando na diminuicdo da afinidade do neurotransmissor
com os compostos do inseticida, através da diminuicdo da sensibilidade dos canais de
sodio aos compostos dos inseticidas ou mutacdo dos receptores do é&cido gama-
aminobutirico (GABA) causando insensibilidade do receptor a esses compostos (BRAGA;
VALLE, 2007%).

2.4 OLEO ESSENCIAL E METABOLITOS SECUNDARIOS

O metabolismo é o conjunto de reagfes quimicas que ocorrem a todo momento
dentro das células. Compostos quimicos transformados, degradados ou formados sdo
chamados de metabdlitos, esses podem ser divididos em: metabolitos primarios e
metabolitos secundéarios (SILVA, 2013).

Os metabdlitos primarios sao as substancias essenciais para a manutencdo da vida e
comuns a maioria dos organismos vivos, como: carboidratos, proteinas e acido nucleicos
(GAIA, 2014). Os metabolitos secundarios sdo compostos que ndo exercem influéncia
direta no desenvolvimento ou crescimento. Entretanto, desempenham funcdes ecoldgicas
preponderantes para as plantas principalmente em ambientes estressantes, promovendo a
defesa contra herbivoria, protecdo contra fungos, virus ou bactérias patogénicas e atracao
de polinizadores e organismos simbiontes (ANSANTE, 2014). Os trés maiores grupos de
metabolitos secundarios sdo: compostos fendlicos, terpenos e alcaldides (SILVA, 2013).
Diversos fatores podem interferir no processo de producdo dos metabolitos secundarios,
como: sazonalidade, temperatura, indice pluviométrico, exposicdo ao sol, poluicdo,
altitude, nutrientes, competicdo, desenvolvimento e crescimento da planta, ritmo
circadiano e estimulos patogénicos ou mecénicos (ESTEVES-PEDRO, 2013).

O oleo essencial, € um dos principais produtos obtidos das plantas, normalmente
pode-se conceituar como misturas complexas de substancias volateis, liquidas, lipofilicas e
geralmente sdo odoriferas (FRANCOSO, 2012), que podem ser obtidas em uma variedade
de d6rgdos vegetais tendo como principais formas de extracdo: hidrodestilagdo ou arraste a
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vapor; extracdo por solventes e a enfloracéo (enfleurage) (ARAUJO, 2010).

Frequentemente os 6leos essenciais sdo constituidos por terpenos, hidrocarbonetos
terpenicos, alcoois simples e terpénicos, ésteres, fenodis, aldeidos e cetonas. A
predominancia estd entre os compostos terpénicos como monoterpénos (por exemplo,
tujona, canfora, linalol e limoneno) e sesquiterpénos (exemplo: bisaboleno, farnesol e
nerolidol). Muitos destes compostos sdo utilizados ha séculos pela medicina popular e
atualmente tem se mostrado efetivos perante comprovacdo cientifica como perfumes,
condimentos, analgésicos, laxantes, antiespasmodicos, antiinflamatorios, larvicidas e
repelentes de insetos (CAMARGO, 2008).

2.5 NANOEMULSOES

O conceito de nanoemulsdo se refere a um sistema metaestavel, com estrutura
dependente da estabilizacdo estérica dos polimeros ou tensoativos ndo-iénicos e da forma
como é preparada (MARUNO, 2009). Se tratando de sistemas transparentes ou
translucidos, cineticamente estaveis e com faixa de tamanho de 50 a 200 nm. O grau de sua
transparéncia, esta de acordo com o tamanho das goticulas (TADROS et al., 2004). O
processo de fabricacdo de uma nanoemulsdo estd diretamente ligado ao movimento
browniano que a deixa mais estadvel, o tornando responsavel por nao permitir a
sedimentacdo ou a descoloracdo. A questdo da estabilidade da nanoemulsdo se mostra tdo
importante, que ao contrério da emulsdo, pode ser diluido com &gua sem alterar a
distribuicdo do tamanho das goticulas (FERNANDEZ et al., 2004).

Pode-se obter a nanomeulsdo estavel de forma espontanea, para que isso ocorra €
importante o fornecimento de energia para o meio. As nanoemulsdes podem ser obtidas
por dois métodos: Os que utilizam baixa energia, que empregam majoritariamente
propriedades fisico-quimicas; e as que utilizam alta energia, um exemplo seria a
homogeneizacédo de alta pressdo (PEY et al., 2006). Além da estabilidade, existem diversas
outras vantagens a respeito da utilizacdo das nanoemulsdes, entre elas podemos citar:
auséncia de sedimentacdo, floculacdo e coalescéncia, penetracdo na pele de forma mais
eficiente, uniformidade e maior aceitabilidade sensorial, entrega de substancias ativas,
diminuicdo na utilizacdo de sulfactantes e substituicdo de lipossomas e vesiculas
(BOUCHEMAL et al., 2004; TADROS et al., 2004).

Por ser um método novo, ainda é pouco usado, mas mostra crescente aplicabilidade

no mercado de cosméticos, farmacos e alimentos por apresentarem inumeras vantagens
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citadas anteriormente (SILVA; CERQUEIRA; VICENTE, 2011). Para evidenciar a
utilidade das nanoemulsées, temos como exemplo a industria farmacéutica, onde sdo muito
utilizadas como veiculo para os farmacos atravessarem a pele com maior facilidade e
eficiéncia (SADURNI et al., 2005). A nanoemulsdo ja foi utilizada para o combate de
glaucoma, por armazenar cloridrato de dorzolamida e ter liberagdo regular na mucosa
ocular, segundo (AMMAR et al., 2009). Segundo Bruxel et al., (2012), a administracao via
intravenosa € possivel englobando farmacos encapsulados com o objetivo de atingir
tecidos-alvo ou realizar nutricdo parenteral. Goto et al., (2013), conseguiram obter
nanocapsulas ap6s submeter as nanoemulsdes provenientes de acrilato a reagdo de
polimerizagdo in situ posteriormente periodo reacional de 4 horas. Liu et al., (2013),
obtiveram em microemulsdes A/O conduzido via oral com efeito protetor contra a
destruicdo de peptideo encapsulado e melhor captacdo pelo intestino, devido ao reduzido

tamanho das suas goticulas.

2.6 Ocimum basilicum LINN

2.6.1 Caracteristica Botanica

O Ocimum basilicum €é popularmente conhecido como alfavaca cheirosa,
manjericdo, manjericdo branco, manjericdo grande, manjericdo ricdo graudo, efinrin,
quioid, basil e sweet basil. Esta presente principalmente na Asia, Africa, América do Sul e
Central com grandes possibilidades que tenha sido cultivada primeiramente na India.
Trata-se de um angiosperma da familia Lamiaceae, género Ocimum, neste género
provavelmente existem mais de 50 espécies.

O manjericdo é uma planta de ciclo anual, que se desenvolve em forma de arbusto
com aproximadamente 50 cm de altura. As folhas sdo normalmente verde-claro, ovais e
largas com medidas entorno dos 6,5 cm, a textura varia de sedoso, brilhante até macgante e
enrugado. Suas flores sdo pequeninas de coloracdo branca ou roxa, dispostas em arranjos
no topo dos ramos e normalmente sé florescem no verdo. As sementes sdo produzidas a
partir das flores, com coloracdo que varia de preto a marrom, sdo facilmente semeadas e
germinadas. Normalmente € cultivado em jardins domésticos e é muito apreciado devido
seu aroma caracteristico (DEPARTMENT OF AGRICULTURE FORESTRY AND
FISHERIES, 2012) (Figura 3).
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Figura 3: 1. Arbusto de Ocimum basilicum; 2. Folhas de Ocimum basilicum; 3. Flores de
Ocimum basilicum.
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Fonte: 1. Dreamstime (2012); 2. Oliveira (2011); 3. Magalhées (2012).

2.6.2 Atividade Bioldgica

As substancias presentes no O. basilicum sdo capazes de atuar no sistema
respiratério (como antitussigeno e na prevencdo de bronquites) e no sistema digestivo
(protegendo o estdbmago). Atua também contra dores de cabega, como diurético, febrifugo,
estimulante e antiespasmaédico. Na gastronomia é muito conhecido como condimento e em
rituais religiosos é usado na forma de banhos. A acéo repelente e inseticida é vinculada ao
O. basilicum de forma recorrente na medicina popular e comprovada em diversos estudos
(Quadro 3) (ANDRADE; ALBUQUERQUE, 1998).
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Quadro 3: Comprovacdo através de estudos cientificos sobre a acdo inseticida e repelente do O. basilicum e de outras espécies do mesmo

género.
Espécie Porcéo < . . . . A
Vegetal Vegetal Oleo Essencial ou Extrato Atividade Espécie Animal Referéncia
- . . - . (KALAIVANI; SENTHIL-NATHAN;
O. basilicum Folhas Oleo Essencial Larvicida A. aegypti MURUGESAN, 2012)
) A. aegypti
O. basilicum - Oleo Essencial Larvicida A. stephensi (AMER; MEHLHORN, 2006a)
C. quinquefasciatus
O. basilicum Folhas Extrato Metandlico Larvicida Pupicida A. aegypti %&;?UGAN; MURUGAN; NOORTHEEN,
0. canum Extrato cetonlco_, clorofﬁ)rmlco, de N S. I|tura_ (KAMARAJ; RAHUMAN: BAGAVAN,
Folhas acetato de etila, hexanico e Larvicida A. aegypti
0. sanctum s . . 2008)
metandlico C. quinquefasciatus
0. sanctum Folhas Extrato Cloroférmico e Metandlico Larvicida A. aegypti (ANEES, 2008)
Flores C. quinquefasciatus
O. basilicum )
O. gratissimum | Folhas Oleo Essencial Larvicida A. aegypti (FURTADO et al., 2005)
O. tenuiflorum
) Larvicida, Ovicida, A. aegypti
O. basilicum - Oleo Essencial Adulticida, Repelente e A. stephensi (PRAJAPATI et al., 2005)
Inibicdo de Ovoposicdo C. quinquefasciatus
- A A. aegypti )
O. basilicum Folhas Oleo Essencial Ovoposigdo, Rgpelenma ¢ C. quinquefasciatus (PHASOMKUSOLSIL; SOONWERA,
Atracéo - 2011a)
A. dirus
) A. aegypti
O. basilicum - Oleo Essencial Repeléncia A. Stephensi (AMER; MEHLHORN, 2006b)
C. quinquefasciatus
) A. aegypti
O. basilicum Folha Oleo Essencial Repeléncia C. quinquefasciatus | (TAWATSIN et al., 2001)
A. dirus
’ A. aegypti .
O. basilicum Folhas Oleo Essencial Repeléncia C. quinquefasciatus g;Tﬁ)SOMKUSOLSIL’ SOONWERA,
: )
A. dirus
8 ;ﬁ?:r'fc'g;m ’ (CHOKECHAIJAROENPORN;
' Folhas Oleo Essencial Repeléncia A. aegypti BUNYAPRAPHATSARA,

O. gratissimum
O. basilicum

KONGCHUENSIN, 1994)
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Segundo um estudo de revisdo bibliogréafica realizado por Nério; Olivero-Verbel;
Stashenko (2010), o O. basilicum possui acdo repelente contra C. pipens e C.
quinguefasciatus, A. stephensi, A. aegypti e Callosobruchus maculatus. Outras espécies de
Ocimum também foram estudadas, como o O. forskolei e O. fischeri, que possuem
repeléncia contra A. gambiae e o O. americanum possui repeléncia contra C.
quinquefasciatus.

Estudos envolvendo nanotecnologia estdo comecgando a ser aplicados em pesquisas
envolvendo a espécie O. basilicum. Ghosh; Mukherjee; Chandrasekaran (2013b),
formularam uma nanoemulsdo para atuar como bactericida, que se mostrou muito
promissor contra E. coli mesmo apo6s diluicdo, evidenciando grande potencial na indUstria
de alimentos. Ainda segundo Ghosh; Mukherjee; Chandrasekaran (2013a), em um outro
estudo, foi avaliado o potencial larvicida da nanoemulséo a base de 6leo essencial de O.
basilicum, que se mostrou eficaz no controle de larvas de A. aegypti, com dosagem
dependente do estagio de desenvolvimento.

Um dos mecanismos mais conhecidos responsaveis pela acdo inseticida € a inibicédo
da Acetilcolinisterase (AChE). O Linalol é o composto fitoquimico majoritario no O.
basilicum. Esse monoterpeno é caracteristico dessa espécie e como alguns monoterpenos, o
linalol inibe a agdo da AChE nos artropodes. A inibi¢do desse neurotransmissor, provoca o
acumulo de acetilcolina nas sinapses nervosas, causando a morte do inseto por estimulo
continuo da membrana pds-sinaptica, ocasionando desordem no sistema neuromuscular
(MOURA, 2015; MARTINS, 2016).
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3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL

Estudar a atividade larvicida da nanoemulsdo de Ocimum basilicum em Aedes

aegypti e Culex quinquefasciatus.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Estimar o rendimento da extracéo do 6leo essencial de O. basilicum;

e Determinar a composi¢do quimica do dleo essencial de O. basilicum;

e Realizar o preparo e a caracterizagdo da nanoemulsédo de O. basilicum;

e Avaliar a atividade larvicida da nanoemulsdo de O. basilicum frente a larvas em 4°

estadio de A. aegypti e C. quinquefasciatus.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 MATERIAL VEGETAL

As folhas e flores de O. basilicum foram coletadas no periodo de menor
precipitacdo pluviométrica, em uma area de agricultura familiar no municipio de Macapa,
Amazobnia Oriental. A exsicata da espécie vegetal em estudo, estd acondicionada sob o
namero 68922 no Herbario Amapaense do Instituto de Pesquisa Cientificas e Tecnoldgicas
do Estado do Amapa (HAMAB/IEPA) (Figura 4).

Figura 4: Exsicata da espécie Ocimum basilicum, depositada no Herbario Amapaense do
Instituto de Pesquisa Cientificas e Tecnologicas do Estado do Amapa (HAMAB/IEPA)

GOVERNO DO TERRITORIO FEDERAL DO AMAPA.
SEPLAN — COORDENADORIA TECNICA
MUSEU DE PLANTAS MEDICINAIS “WALDEMIRO GOMES'
HERBARIO DE PLANTAS MEDICINAIS DO AMAPA
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Fonte: Herbario Amapaense do Instituto de pesquisa
Cientificas e Tecnologicas do Estado do Amapa
(HAMABI/IEPA)
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4.2 OBTENCAO DO OLEO ESSENCIAL

A obtencdo do 6leo essencial foi realizada a partir de folhas e flores de O. basilicum
com método de hidrodestilacdo por meio de aparelho do tipo Clevenger. O peso total de
massa fresca utilizado foi 492,05g. O material foi colhido, lavado, selecionado, triturado e
colocado em erlenmeyer de 1000ml, onde foi adicionado agua destilada até imerséo.
Houve o fracionamento para garantir que as folhas estivessem recém-colhidas e frescas
durante o processo. A hidrodestilacdo durou aproximadamente 3 horas para cada fracéo,
contando a partir da formacédo da primeira goticula de 6leo no condensador. O 6leo obtido
foi armazenado em tubo de ensaio (vidro ambar), tampado e refrigerado a 7° C (LEAO,
2012).

O rendimento foi estimado utilizando a seguinte férmula:

Mnassa o
Or—_ 10O
R% massa r 100

onde:
R% = rendimento em porcentagem;
massa, = massa de 6leo em g;

massa. = massa seca de folhas em g. (BRASIL, 2010)

4.3 CARACTERIZACAO FITOQUIMICA POR CROMATOGRAFIA GASOSA

A analise foi realizada através da técnica de Cromatografia Gasosa acoplada a
Espectrometro de Massa (CG-EM). A cromatografia foi realizada usando o instrumento
Shimadzu modelo GCMS-QP2010 Ultra. Foi utilizado uma coluna capilar RTX-5MS (5%
Difenil/95% Dimetil polissiloxano) com 30 m (comprimento) / 0.25 mm de Diametro
Interno/0.25 um df. O hélio foi usado como gas transportador a uma taxa de fluxo de 3,0
mL/min e pressao de entrada de 57,0 kPa. A temperatura do forno da coluna GC passou de
60 ° C a 250 ° C a uma taxa de 3° C/min, com um tempo de equilibrio de 3 min. Os
constituintes do 6leo foram identificados usando compostos de referéncia padrdo e
combinando o padrdo de fragmentacdo de espectro de massa com a Biblioteca de Espectro

de Massa NIST armazenada no banco de dados CG-MS.

A identificacdo dos constituintes quimicos foi feita em parceria com a equipe do
Laboratdrio Multiusuario de Caracterizagdo e Anéalise (LMCA) coordenada pelo prof. Dr.
Josean Fechine no Instituto de Pesquisa em Farmacos e Medicamentos da Universidade
Federal da Paraiba (UFPB).


https://pt.wikipedia.org/wiki/Dimetil_polissiloxano
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4.4 PREPARO DA NANOEMULSAO
4.4.1 Método de emulsificacéo

A nanoemulsdo 6leo em &gua (O/A) foi preparada a partir de um método que utiliza
baixo consumo de energia. Foram produzidos 4g de nanoemulsdo, em sua composicdo ha
5% de tensoativo (polissorbato 20), 5% do dleo essencial de O. basilicum e 90% agua
destilada. A mistura do dleo essencial e o tensoativo se deu por meio de agitador do tipo
vortex (modelo: AP59-Phoenix) com intensa agitacdo (800rpm) por 2 minutos. O Volume
de agua destilada foi adicionada durante o processo por gotejamento. A nanoemulséo foi
armazenada em temperatura ambiente (20 = 2 °C) e avaliada ap6s 0, 1 e 14 dias de preparo.
A taxa de Equilibrio Hidrofilico-Lipofilico (EHL) obtida para essa nanoemulsdo foi de
16,7 (OSTERTAG; WEISS; MCCLEMENTS, 2012).

4.4.2 Caracterizacao fisica da nanoemulséo

A caracterizacdo da nanoemulsdo foi realizada a partir de Espectroscopia de
Correlacdo de Fotons utilizando o Zetasizer Nano ZS.

Para determinar o tamanho da goticula, o indice de polidispersédo e o potencial zeta,
foi necesséria a diluicdo da formulagdo em &gua ultrapura (1:25) e medida realizada em
triplicata (FERNANDES et al., 2013).

4.5 AVALIACAO DA ATIVIDADE LARVICIDA
4.5.1 Obtencéo das Larvas

As larvas de A. aegypti (cepa Rokeffeller) e de C. quinquefasciatus (cepa Macapa)
utilizadas nos experimentos, foram oriundas do Laboratério de Arthropoda
(ARTHROLAB) da Universidade Federal do Amapa (UNIFAP), todas do 4° estadio
jovem, para evitar que durante o experimento atingissem o estddio de pupa. Foram
mantidas em condic¢des climaticas controladas, com temperatura de 25+2°C e umidade
relativa do ar de 75 5 % e fotoperiodo de 12 horas, segundo técnica proposta pela WHO
(2005).
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4.5.3 Desenho experimental para o ensaio biologico

Para realizacdo dos ensaios biolGgicos, tanto para A. aegypti quanto para C.
quinguefasciatus, foram testadas as seguintes concentracdes: 10, 20, 30, 40 e 50 mg/L. O
teste foi feito em quintuplicata, com dois grupos controle, agua destilada e o tensoativo
(Polisorbato 20) usado na nanoemulséo. Para cada tratamento utilizou-se um Becker com
99 ml de 4gua destila e 1ml da solucéo testada. Ao total, foram utilizados 35 beckers de
100 ml e um total de 350 larvas, 10 para cada becker. A técnica utilizada foi adaptada de
WHO (2005) (Figura 5 e 6).

Figura 5: Bioensaio da atividade larvicida em Aedes aegypti da nanoemulsdo de Ocimum
basilicum nas concentrag6es de 10, 20, 30, 40 e 50 mg/L e os controles.

Fonte: Autor: SANTOS, E.L.V.S.

Figura 6: Bioensaio da atividade larvicida em Culex quinguefasciatus da nanoemulsdo de
Ocimum basilicum nas concentragdes de 10, 20, 30, 40 e 50 mg/L e os controles.

Fonte: Autor: SANTOS, E.L.V.S.
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As leituras da mortalidade foram verificadas nos periodos de 24 e 48h, apds a
exposicdo das larvas as solugdes. O nimero de mortos foi observado quando da auséncia
total de movimentos e por meio da estimulacdo exaustiva externa do recipiente com
pipetas de Pasteur (Figura 7).

Figura 7: Leitura da mortalidade do bioensaio da atividade larvicida em Aedes aegypti e
Culex quinquefasciatus da nanoemulsdo de Ocimum basilicum nas concentragdes de 10,
20, 30, 40 e 50 mg/L e os controles.

Fonte: Autor: SANTOS, E.L.V.S.
4.6 ANALISES DE DADOS

Para se estimar os valores de CLso e da CLgo da atividade larvicida da nanoemulséo
de O. basilicum frente as larvas de A. aegypti e C. quinquefasciatus, foi utilizada a analise
Probit levando em consideragdo os tempos 24 e 48 horas. Foi utilizado o software
StatGraphic Centurium XXV.1 (StatEase Co. MA. USA).

5 RESULTADOS
5.1 RENDIMENTO DO OLEO ESSENCIAL

O rendimento da amostra de 6leo essencial de O. basilicum foi de 0,6%, tendo em
vista que a extracéo foi feita a partir de 492,059 de flores e folhas frescas, que renderam
3,149 de bleo essencial. Essa porcentagem de rendimento foi confirmada por Tshilanda
et al., (2016), que obteve 0.65% de 6leo essencial de O. basilicum.

Dris et al., (2017), que obtiveram um rendimento melhor, 1.56%, caracterizando
0 resultado como uma excelente performance ao comparar com outros estudos sobre a
mesma planta que obtém sempre rendimentos proximos aos 0.7%. Os resultados
obtidos por Dris et al., (2017), podem estar associados ao periodo de coleta, verdo, que

possui clima muito seco.
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5.2 CARACTERIZACAO FITOQUIMICA

Foram identificados 53 compostos, entre eles 0s compostos majoritarios
encontrados foram: Linalol 32,66% e Anetol 32,48% (Tabela 1; Anexo: Figura 11 e 12).
Ao comparar com o estudo realizado por Al Abbasy et al., (2015), o 6leo essencial extraido
de O. basilicum possui cerca de doze compostos idénticos aos encontrados nesta pesquisa.
O composto majoritario é o Linalol 69,86%, e algumas das demais substancias presentes
em ambos sdo: E-a-bergamoteno 2.3%, cafora 0.3%, a-terpineol 0.5%, B-pineno 0.3%, f-
ocimeno 0.2%, B-elemene 0.1%, sabineno 0.1%. Em contraponto, Dris et al., (2017),
mostra que o Linalol (22,52%) é o segundo componente majoritario do 6leo essencial de
O. basilicum. O composto majoritario € o Acetato de Linalol (53.89%), que nao foi
encontrado neste estudo, porém aproximadamente outras doze substancias comp&em
ambos, como: eucaliptol 3.29%, o-terpineol 4.57%, a-selineno 0.10%, B-ocimeno 0.42%,
E-cariofileno 0.63%, y-terpineno 0.15%, sabineno 0.14%. As diferengas encontradas
provavelmente se devem a condicao de obtencdo, época de cultivo, clima e temperatura.

Tabela 1: Composicdo quimica do 6leo essencial de Ocimum basilicum.

Pico Index Composto Teor (%0)
Kovats
1 831 3-Hexanona 0.09
2 833 Metil-N-butilcetona 0.12
3 835 3-Hexanol 0.05
4 837 2-Hexanol 0.07
5 867 E-2-Hexenal 0.21
6 868 Z-4-Hexenol 0.21
7 925 a-Thujeno 0.19
8 932 a-Pineno 0.61
9 941 Nao ldentificado 0.01
10 947 Canfeno 0.04
11 972 Sabineno 0.26
12 976 p-Pineno 0.77
13 988 Mirceno 0.54
14 1004 4-Careno 0.05
15 1015 o-Terpineno 0.20
16 1023 E-Cimeno 0.24
17 1027 Limoneno 6.65
18 1030 Eucaliptol 8.65
19 1034 E-B-Ocimeno 0.10




(Continuagéo)

Pico Index Composto Teor (%)
Kovats

20 1044 B-Ocimeno 0.66
21 1056 y-Terpineno 0.48
22 1065 Hidrato de Sabineno 0.07
23 1087 Terpinoleno 0.20
24 1099 Linalol 32.66
25 1103 Né&o Identificado 0.02
26 1144 Canfora 0.61
27 1166 6-Terpinoleno 0.20
28 1174 N&o Identificado 0.01
29 1177 L-4-Terpineol 3.38
30 1190 a-Terpineol 1.02
31 1199 Anetol 32.48
32 1210 Acido acético, éster octilico 0.06
33 1219 E-Carveol 0.05
34 1230 Z-Carveol 0.05
35 1243 Carvotanacetona 341
36 1286 Acetato de Bornil 0.03
37 1337 Acetato de Carveol 0.04
38 1358 Eugenol 0.13
39 1385 pB-Bourboneno 0.05
40 1391 pB-Elemeno 0.40
41 1420 E-Cariofileno 0.64
42 1435 Z-o-Bergamoteno 0.06
43 1439 a-Guaieno 0.08
44 1455 E-B-Bergamoteno 0.89
45 1482 B-Cubebeno 0.23
46 1487 B-Selineno 0.78
47 1496 a-Selineno 0.82
48 1506 o&-Guaieno 0.28
49 1515 y-Cadineno 0.16
50 1562 E-Nerolidol 0.07
51 1615 Epicubeol 0.10
52 1641 &-Cadinol 0.73
53 1651 B-Eudesmol 0.10

100%

Fonte: LMCA-UFPB.
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O Linalol é o principal componente do 6leo essencial do O. basilicum em estudo,
possuindo diversas atividades biologicas comprovadas. Segundo Santos et al., (2018), o
linalol mostra atividades antidepressivas sem comprometimento de retencdo de memoria
ou locomocdo espontanea. Outro efeito sob o sistema nervoso foi comprovado por
Sabogal-Guaqueta; Osorio; Cardona-Gomez (2016), no tratamento de Alzheimer com
utilizacdo oral de linalol em ratos no estagio avancado da doenca, onde foi verificada a
reversdo das caracteristicas histopatoldgicas, bem como a restauracdo de funcdes
cognitivas e emocionais.

Lyu et al., (2017), propuseram um curativo antibacteriano para feridas que acelerou
a taxa de cicatrizagdo, impediu a formacao de cicatrizes e inflamagdes utilizando a amilase
oxidativa (AQO) como veiculo para o linalol até a matriz de colageno. Ainda sobre a
utilizacdo de amilase oxidativa como veiculo para o linalol, Zhou et al., (2016), obtiveram
efeitos potencializados da atividade antimicrobiana em meio aquoso por torna-lo mais
soltvel, menos volétil e controlar sua liberagdo no meio, devido & combinacédo com a AO.
Lee et al., (2018), também testaram o efeito anti-inflamatério do linalol associado ao
cinamaldeido, comprovando que foram responsaveis pela inibicdo de efeitos inflamatorios
confirmando o uso potencial como agente profilatico em problemas de saude associados a
inflamacGes. O linalol inibiu a inflamagdo pulmonar causada pela fumaca de cigarro
devido a inativacdo do NF-kB, que por este motivo ndo libera citocinas promovendo a
inibicdo da inflamacdo nos pulmdes, tornando-se um excelente agente de profilaxia e
tratamento Ma et al., (2015).

No estudo de Cheng; Sheen; Chang (2018), realizado com camundongos, onde foi
proposta a alimentagdo com folhas de Cinnamomum osmophloeum contendo linalol e S- p-
linalol para o controle de lipidemia, obtiveram bons resultados na reducdo da producédo e
acumulacdo de lipideos indicando uma alternativa em potencial no controle do peso
corporal.

Mei et al., (2017), investigaram a superproducdo de linalol em um cha tipico
oriental, onde se utiliza atagues mecanicos continuos de Empoasca onukii as plantas de
forma proposital para causar estresse e aumentar a producdo do composto e desta forma
deixar o ch& mais cheiroso, fornecendo um bom exemplo de como fazer com que plantas
produzam mais metabolitos de interesse.

Uma acdo bioldgica de suma relevancia para esta pesquisa, e desempenhada pelo

linalol, é a atividade larvicida. Segundo Fujiwara et al., (2017) esse composto se apresenta
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eficaz contra larvas de A. aegypti devido sua toxidade, mas quando associado ao metil
cinnamato, potencializa a acdo larvicida e mantém baixa sua toxidade, tanto para
mamiferos quanto para 0 meio ambiente. Segundo Tabari et al., (2017) durante um estudo
sobre repeléncia e toxicidade do linalol, timol e carvacrol, concluiram que seriam boas
alternativas para homens e para 0 meio ambiente, inclusive se tratando de formulagbes que
potencializem os efeitos, devido a baixa produgdo de residuos e a baixa toxicidade. Em
outro estudo, Tabari et al., (2017) estudaram a toxicidade do O&leo essencial de
Pelargonium roseum e dos compostos isolados: B-citronelol, geraniol e linalol em adultos,
larvas e ovos de C. pipens, concluiram que 0os compostos possuem boa agdo larvicida e
ovicida, uma atividade mais branda contra adultos, apresentando ao final, maior toxidade
para o geraniol e menor para o linalol.

Knio et al., (2008)estudaram os compostos majoritarios das principais ervas usadas
no Libano contra Ochelerotatus caspius que foram: timol, sabineno, carvacol, anetol e
linalol. Todos os compostos estudados por ele mostraram fortes propriedades larvicidas.
Cheng et al., (2004) compararam a atividade larvicida do 6leo essencial das folhas de
Cinnamomum osmophloeum provenientes de oito provincias. A que mostrou melhores
resultados (CLso: <50mg/L) apresentava 0s seguintes compostos: cinamaldeido, eugenol,
anetol e acetato de cinamilo. Chang; Ahn (2002) relataram forte atividade fumigante do
anetol isolado do Illicium verum contra Blattella germanica. Padilha De Paula; Gomes-
Carneiro; Paumgartten (2003) evidenciaram a possibilidade do Ocimum selloi como uma
excelente alternativa de repelente, por mostrar efetividade contra Anopheles braziliensis e
ter baixa toxicidade, anulando riscos de mutacdes ou irritacbes. Tendo em vista que na
composicdo fitoquimica do O. selloi, foram encontrados 34.2% de anetol (segundo
composto majoritario). Além da atividade repelente e larvicida, o anetol ainda possui
diversas atividades bioldgicas como: antimicrobiana (DE et al., 2002; FUJITA; FUJITA;
KUBO, 2007), bactericida (KUBO; FUJITA, 2001) e até nematicida (OKA et al., 2000;
CAMURCA-VASCONCELOS et al., 2007).

Além dos compostos presentes no 6leo essencial de O. basilicum que possuem agao
inseticida, ainda existe segundo a literatura um mecanismo anticolinisterasico. Segundo
Singh et al., (2016) o O. basilicum possui atividade de inibicdo de acetilcolinisterase
(AChE). Os anticolinisterasicos atuam atraves do mecanismo de inibicdo da enzima
acetilcolinisterase, culminando em um acumulo de acetilcolina na fenda sinaptica. Esse

acumulo potencializa efeitos parassimpaticos, causando a morte do inseto por estimulo
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continuo da membrana pds-sindptica, ocasionando desordem no sistema neuromuscular
(MOURA, 2015; MARTINS, 2016). Desta forma, todos esses compostos tornam o 6leo

essencial de O. basilicum um excelente larvicida e uma boa alternativa como bioinseticida.

5.3 CARACTERIZACAO DA NANOEMULSAO

A nanoemulsdo obtida a partir do 6leo essencial de O. basilicum, apresentou
aspecto azulado e fluido, ndo apresentou sedimentagdo ou separacdo de fases e ndo se
prendeu ao vidro, apresentando as caracteristicas visuais de uma boa nanoemulsdo
(SOLANS; SOLE, 2012) (Figura 8).

Figura 8: Aparéncia final da nanoemulséao de 6leo essencial de Ocimum basilicum.

Fonte: Autor: SANTOS, E.L.V.S.
A Tabela 2 mostra o tamanho das goticulas, a distribuicdo do tamanho (indice de

polidispersdo) e o potencial zeta das formulacdes preparadas com o 6leo essencial das
folhas de O. basilicum. Segundo Espectroscopia de Correlacdo de Fétons utilizando o
aparelno Zetasizer Nano ZS, as goticulas da nanoemulsdo do O. basilicum possuiram
tamanho médio no dia de sua preparacdo de 278.3nm, indice de polidispersdo de 0.231 e
potencial zeta de -18.6 mV. No dia 1 observou-se uma diminui¢do do tamanho das
goticulas que pode ter sido causado por uma organizacdo das mesmas. Apo6s o periodo de
14 dias notou-se que o tamanho de particula, indice de polidispersdao e potencial zeta
retornou os valores para proximo ao dia 0. O indice de polidispersao informa a respeito da
homogeneidade na distribuicdo do tamanho das goticulas no meio. Valores baixos como o
obtido neste estudo mostram que as chances de obter a formacdo de sistemas
monodispersos sdo maiores. Valores alterados podem indicar quebra ou agregacdo das
goticulas. Observou-se altos valores negativos de potencial zeta que possivelmente estdo
relacionados com as cargas que podem ser geradas devido a protonacdo ou desprotonacéo

de moléculas presentes na constitui¢cdo dos 6leos vegetais.
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Tabela 2: Tamanho das goticulas, indice de polidispersdo e potencial zeta das
nanoemulsdes preparadas com 6leo essencial de Ocimum basilicum (EHL= 16,7).

Dias Tamanho (hnm) indice de Polidispersdo Potencial Zeta (mV)

0 278.3+1.102 0.231+0.021 -18.6+0.265
1 244.6+3.102 0.152+0.022 -17.1+0.0577
14  280.4+2.957 0.209+0.015 -15.7+0.289

Fonte: Zetasizer Nano ZS
A nanoemulsdo do 6leo essencial do O. basilicum apresentou uma diminuicdo dos

tamanhos das goticulas e indice de polidispersdo no primeiro dia apds o preparo. Além
disso observou-se uma distribuicdo homogénea da populagédo das goticulas que se manteve
com valores adequados mesmo ap0s 14 dias. Forgiarini et al., (2000) diz que as
nanoemulsdes adequadas devem possuir pequeno tamanho médio de goticulas da fase
dispersa (20-500nm). Além de serem transparentes ou transllcidas, frequentemente com
um reflexo azulado. Izquierdo et al., (2005) assevera em seu estudo que os valores de
indice de polidispersdo proximos a 0.2 sdo indicativos de estabilidade cinética
apresentando uma distribuicdo quase monomodal (Figura 9).

Figura 9. Distribuicdo do tamanho das particulas das nanoemulsfes de O. basilicum
preparadas com Tween 20. Tamanho médio de goticulas: Dia 0: 278,3+1,102nm; Dia 1:
244.6+3,102nm; Dia 14: 280,4+2,957nm. Indice de polidispersividade: Dia 0: 0,231+
0,021; Dia 1: 0,152+0,022; Dia 7: 0,209+0,015.
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A figura 10 mostra a influéncia da temperatura sobre o tamanho da goticula na
nanoemulsdo. Observa-se que o tamanho sofreu pouca alteracdo entre 25 a 40° C. Apoés
esta temperatura comecou a cair lentamente até 60° C. Em seguida houve uma queda
brusca do tamanho até a temperatura de 80° C. Isso pode ser relacionado a perda de
estabilidade da nanoemulsdo em altas temperaturas ou volatilizagdo e perda dos
componentes presentes na fase oleosa. Sabemos que o0s 0leos essenciais, sdo uns dos
principais produtos obtidos das plantas podendo normalmente se conceituar como misturas
complexas de substancias volateis, liquidas e lipofilicas (FRANCOSO, 2012), sendo assim
a perda dessas substdncias com o aumento da temperatura seria algo provavel e

consequentemente isso resultaria numa quebra da nanoemulsao.

Figura 10. Influéncia de temperatura no tamanho de goticulas de nanoemulsdes preparadas
com 0leo essencial extraido de folhas de O. basilicum e Tween 20. Cada medida representa
média + desvio padrdo.
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5.4 ATIVIDADE LARVICIDA

A nanoemulsdo de 6leo essencial de O. basilicum produziu acdo larvicida em A.
aegypti e C. quinquefasciatus, com mortalidade maxima de 100% e 90% em 48h,

respectivamente (Tabela 3).
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Tabela 3: Percentual médio de mortalidade de larvas de Aedes aegypti e Culex
quinquefasciatus em 24 e 48 horas nas concentracdes de 10, 20, 30, 40 e 50 mg/L da
nanoemulsdo do o6leo essencial de Ocimum basilicum e dos controles.

Espécie T C C. 10 20 30 40 50
P H20° TS mg/L mg/L mg/L mg/L mg/L
0 0 0 2 4 20 98
24 + + + + + + +
) 0.0 0.0 0.0 04 0.5 1.0 04
Aedes aegypti
0 0 0 2 4 30 100
48 + + + + + + +
0.0 0.0 0.0 04 0.5 1.2 0.0
_ Culex 0 0 0 0 26 44 86
quinquefasciatus | o4 + + + + + + +
0.0 0.0 0.0 0.0 0.5 15 11
0 0 30 44 90
48 + + + + + + +
0.0 0.0 0.5 0.5 1.0 1.5 1.0

&T= Tempo/Horas; ® Controle apenas com agua destilada e °Controle com Tensoativo na mesma quantidade
usada na concentracéo de 50mg/L.
Fonte: Autor: SANTOS, E.L.V.S.

As estimativas da analise Probit apontam uma CLso= 42,15mg/L em 24 horas e
40,94mg/L em 48 horas para A. aegypti. Para C. quinguefasciatus as estimativas
mostraram a CL50= 39,64mg/L em 24horas e 38,08mg/L em 48 horas (Tabela 4). Segundo
Cheng et al., (2003) testes larvicidas realizados com 6leos essenciais que obtém CLso
>100mg/L, séo considerados ineficientes, os que obtém CLsp <100mg/L sdo considerados
eficientes e os que obtém CLsp <50mg/L sdo altamente eficientes. Desta forma, a
nanoemulsdo do dleo essencial de O. basilicum mostrou acdo larvicida altamente eficiente,
por manter a CLso abaixo dos 50mg/L em ambas espécies.

Desta forma, obteve-se a ClLgo= 50,35mg/L e 48,87mg/L em 24 e 48horas
respectivamente para a espécie A. aegypti. Para a espécie C. quinquefasciatus, a estimativa
é a CLgoo=52,58mg/L em 24 horas e 54,26mg/L em 48 horas. Em comparacao, ao final das
48 horas de teste, o0 mosquito C. quinquefasciatus mostrou maior susceptibilidade aos
compostos na avaliagdo da CLsgp em comparagdo com o0 A. aegypti. Por sua vez, na
avaliacdo de CLgo, 0 mosquito A. aegypti mostrou maior susceptibilidade do que o C.
quinquefasciatus a nanoformulacdo. Os resultados obtidos mostraram valores bem
préximos uns dos outros e baixas concentracOes letais, conferindo eficicia a nanoemulsao

do 6leo essencial de O. basilicum.
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Tabela 4: Estimativa da analise Probit da CLso e CLoo em larvas de Aedes aegypti e Culex
quinguefasciatus em bioensaios contendo nanoemulsdo de Ocimum basilicum.

o Tempo CLso CLoo
Espécie X? P value
(horas) (mg/L) (mg/L)
42.15 50.35
24 . . 3480 <0.0001
) (37.79-46.87) (45.93-62.81)
Aedes aegypti
40.94 48.87
48 . . 3745 <0.0001
(36.64-45.42) (44.63-60.28)
39.64 52.58
24 . . 2748 <0.0001
Culex (34.52-46.00) (46.16-69.15)
quinquefasciatus 38.08 54.26
48 23.54 <0.0001

(32.36-45.55)"

(46.47-74.23)"

P> 0.0001 = representa heterogeneidade na populagdo de larvas testadas, “Limites de Confianga (95% |1),
2?*=Qui-quadrado. Fonte: Autor: SANTOS, E.L.V.S.

Os valores obtidos em Qui-quadrado expdem a relacdo de dose dependéncia da

formulacéo, ou seja, o potencial da acdo esta totalmente ligado a quantidade da formulagéo

que € utilizada. JA o Valor-P trata-se de uma medida quantitativa que evidencia a

probabilidade da hipotese nula ser verdadeira ou ndo, neste caso a estatistica mostra que

ndo é verdadeira quando o resultado esta <0,0001, reafirmando que a nanoemulsao do 6leo

essencial de O. basilicum possui acdo larvicida para as espécies A. aegypti e C.

quinguefasciatus.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

A partir dos resultados obtidos com o0s bioensaios realizados nesta pesquisa, é possivel

concluir que:

O rendimento da extracdo do 6leo essencial de O. basilicum foi: 0,6%, encaixando-
se em um valor padréo para a especie;

Os compostos majoritarios presentes no 6leo essencial de O. basilicum s&o Linalol
32,66% e Anetol 32,48%. Diversos estudos foram realizados acerca da acgédo
inseticida e repelente destes compostos, ndo somente com plantas, mas também a
partir dos compostos isolados. Sazonalidade, temperatura, umidade, indice
pluviométrico, desenvolvimento da planta sdo algumas questBes que podem
interferir na porcentagem dos compostos na espécie;

No preparo da nanoemulsdo foi empregado um método com baixa utilizacdo de
energia. A caracterizacdo da nanoemulsdo de O. basilicum foi boa tanto nos
aspectos visuais para determinar a fluidez e homogeneidade da formulacéo, quanto
nas medidas para determinar o tamanho das goticulas e nos situar quanto a sua
estabilidade. A EHL obtida para este 0leo essencial foi de: 16,7;

A nanoemulsdo proveniente do 6leo essencial de O. basilicum pode ser um forte
candidato como bioinseticida, mostrando-se estavel e eficiente. Segundo a
literatura, tanto o Linalol quanto o Anetol sdo compostos com baixa toxicidade
tanto para o homem quanto para 0 meio ambiente, conferindo a esta
nanoformulagdo mais um ponto positivo. Entretanto, diversos outros testes devem

ser feitos a fim de garantir a seguranca para um futuro uso comercial.

Com relacdo a acdo larvicida da nanoemulsdo de O. basilicum frente as larvas em
4° estadio de A. aegypti e C. quinquefasciatus, obteve-se excelentes resultados com
morte de aproximadamente 100% da populagéo testada com apenas 50 mg/L;

Na analise Probit sobre a acdo larvicida da nanoemulsdo de O. basilicum frente as
larvas de A. aegypti e C. quinquefasciatus, obteve-se excelentes resultados
principalmente na CL50, sempre menores que 50mg/L, constatando-se que a

nanoemulsao é altamente eficiente;
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Quadro 4. Arboviroses transmitidas pelo Aedes aegypti.
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DENGUE

Familia: Flaviviridae.

(FIOCRUZ, 2013;

. « ) L MUSTAFA et al.,
Virus Género: Flavivirus. 2015)
Sorotipos: DENV-1, DENV-2, DENV-3, DENV-4 e DENV-5. BRASIL, 20142
Sintomas ngrg alta, dor de cabeca e nos olhos, cansaco, falta de apetite, (FIOCRUZ, 2013)
vOmitos, dores musculares e dsseas e erupgdes na pele.
Agravos Dengue Hemorragica e Choque de Dengue (FIOCRUZ, 2013)

Consideracoes

-Manifestagbes: Dengue Classica,
Sindrome do Choque de Dengue.

Dengue Hemorragica e

(BRAGA; VALLE,
2007a)

FEBRE AMARELA

Familia: Flaviviridae (LSJOIY Ul
Virus 2 X mor ' VASCONCELOS,
Género: Flavivirus.
2015)
. Febre alta, calafrios, dores na cabega e nos musculos, fraqueza,
Sintomas cansaco e vomitos. (BRASIL, 2017a)
Agravos Insuficiéncias hepética e renal e manifestacdes hemorréagicas

Consideracdes

-Existe a Febre Amarela Urbana e a Febre Amarela Silvestre
-Manifestacbes: assintomatica, oligossintomatica, moderada,
grave e maligna.

-A vacina é fabricada desde 1937 pela Fundacdo Oswaldo Cruz.
Utiliza-se ovos de galinha embrionados e o virus atenuados da
cepa 17-DD.

(VASCONCELDOS,
2003; TAUIL, 2010;
BRASIL, 2018a)

ZIKA
Virus Familia: Flav_iv_iridae. (ZANLUCA et al.,
Género: Flavivirus. 2015)
Sintomas Fek_)re, edema intenso, exantema, mal-estar, cefaleia, dores | (BRASIL etal.,
articulares. 2016%)
Agravos Comprometimento do sistema nervoso de bebés que foram | (BRASIL etal.,
contaminados durante a gestagéo. 2016%)
-Os primeiros casos notificados no Brasil ocorreram na Bahia, em | (CALVET et al.,
Consideracoes AU . eeyef AL,
-0 virus foi isolado pela primeira vez em uma macaca Rhesus, na | (ZANLUCA et al.,
floresta Zika (Uganda, Africa) em 1947. 2015)
CHIKUNGUNYA
(AZEVEDO;
Familia: Togaviridae. OLIVEIRA,
Vi Género: Alphavirus. \Z/OAigCSoltl\SiLgoslG
Irus Sorotipos:  Asiatico, Centro-Sul-Africano (ECSA) e Africa . ’ '
Ocidental (WA). DA SILVA-
JUNIOR et al.,
2017)
Febre, artralgia, erupcdo maculopapular (em alguns casos) e dores
Sintomas articulares graves que podem atingir: tornozelos, dedos, dedos do | (DA SILVA-
pé, cotovelo, joelhos e pulsos. JUNIOR et al.,
Complicagdes:  oculares, cardiacas, gastrointestinais e | 2017)
Agravos

neurologicas.

Consideracdes

-Chikungunya, em Makonde significa “aquele que se curva”. O
termo foi atribuido devido a forma que o doente assume.
-ManifestacBes: Aguda, Subaguda e Cronica (pode durar anos)
-Os primeiros casos no Brasil ocorreram em 2014 no Oiapoque-
AP e Feira de Santana-BA.

(SILVA, 2016; DA
SILVA-JUNIOR et
al., 2017)




Quadro 5. Doencas transmitidas pelo Culex quinquefasciatus.

FILARIOSE BANCROFTIANA

Helminto

Familia: Filariidae.
Espécie: Wuchereria bancrofti.

-H. Definido: Homem (Z%AS;QAIS’

Hospedeiros -H. Intermediario: Culex quinquefasciatus (principal
vetor)

Sintomas Normalment_e é assintométicq mas ppde apresentar: | (KORTE;
febre, cefaleia, dor local, calafrios e vomitos. KORTE,

Agravos Obstrucdo de vasos linfaticos e o inchaco do local. 2013)

-As larvas podem viver até 10 anos nos vasos linfaticos.

Consideracdes -A formagdo de um “novelo” c_le l_arvas €o que causa o (AMORIM,
obstrucdo e retencdo de liquido, culminando na | 2013)
tradicional “pata de elefante”.

FEBRE DO NILO OCIDENTAL

Virus Familia: Flaviviridae. (BRASIL,
Género: Flavivirus. 2017b)

Hospedeiros -H. Nayurais:_Aves
-H. Acidentais: Humanos

—— — (CHALEGRE,
Febre, dor de cabeca, dor nos olhos, mialgia, anorexia, 2008)

Sintomas ndusea e VvOmito, exantema maculo-papular e
linfoadenopatia.

Agravos Acomet_imento do gistema nervoso central por encefalite | (BRASIL,
ou meningoencefalite grave. 2017b)

(MORAIS,
-Mosquitos do género Culex ganham destaque sobre sua 2011:

Consideracoes capaf:ldade vetorial, devido a sua alimentacdo pouco AMORIM,
seletiva.

2013)
ENCEFALITE DE SAINT LOUIS

Virus Familia: Flaviviridae. (FORATTINI,
Género: Flavivirus. 2002)

Hospedeiros -H. Na@urais:_Aves (MORAIS,
-H. Acidentais: Humanos 2011)

Sintomas Febre, cefaleia, mialgia, nuseas e vomitos, sonoléncia e
exantema (REINA et al.,

Agravos Convulsdes e sequelas neurolégicas, como: paralisia, | 2006)
perda de memdria ou perda da habilidade motora fina

_ : -Culex é 0 prmupallggne_ro transmissor dessa gncefallte, (FORATTINI,

Consideragdes | entre eles as espécies: C. tarsalis, C. pipens, C. 2002)

nigripalpus e C. quinquefasciatus.
ENCEFALITE EQUINA VENEZUELANA
; Faﬁmllla.. Togaw_rldae. (FORATTINI,

Virus Género: Alphavirus. 2002)
Sorotipos: I, 11, 111, 1V, V, VL.

Hospedeiros -H. Na@urais:_Equinos (MORAIS,
-H. Acidentais: Humanos 2011)

. Febre, dor de cabeca, fotossensibilidade, mialgia, dor na
SHIALeImEE lombar ou garganta, diarreia, vomito e cansaco. (=R
- - 2016)

Agravos Encefalite e meningite

-Os principais géneros de vetores sdo: Culex, Aedes e (FORATTINI,

Consideragdes

Mansonia.

2002)




OROPOUCHE
Virus Familia: Bunyaviridae. (NUNES et
Género: Orthobunyavirus. al., 2007)
Hospedeiros -H. Na@urais:_Maml’feros (ex. macaco, preguica) e Aves
-H. Acidentais: Humanos
Sintomas Febre, cefa_leia, artralgig, dor nas_articulggc")es, miglgia_, (CONSOLI,
dor abdominal, fotofobia, anorexia, queimacdo, diarreia | OLIVEIRA,
Agravos Meningite 1994)
-Possui dois ciclos: Urbano e Silvestre.
-O vetor primario é o Culicoides paraenses Goeldi, | (CONSOLI;
Consideragaes conhecido popular mente por “marl_lin_l”. OLIVEIRA,
-Casos predominantes em regides tropicais, com 1994; NUNES
destaque em &reas extrativistas da Amazonia. etal., 2007)

Quadro 6. Epidemiologia dos casos provaveis de Dengue, Febre Amarela, Zika e
Chikungunya nos anos de 2017 e 2018 no Brasil, no Norte e no Estado do Amapa.

DENGUE

Ano Brasil Norte Amapa

2017 47.299 7.220 287

2018 32.161 2.983 77

FEBRE AMARELA

Ano Brasil Norte Amapa

2017/2018 4.131 97 3
ZIKA

Ano Brasil Norte Amapa

2017 4.263 756 3

2018 705 132 5

CHIKUNGUNYA

Ano Brasil Norte Amapa

2017 16.642 4.184 23

2018 7.460 716 24

Fonte: (BRASIL, 2018b, 2018a)
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Figura 11. Perfil cromatografico do 6leo essencial de Ocimum basilicum.
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Figura 12. Espectro de massa dos quatro principais compostos do Ocimum basilicum:
Linalol, Anetol, Eucaliptol e Limoneno.
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