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Baculovirus para o

CONTROLE DE PRAGAS

controle de pragas,

principalmente em

sistemas de produ-

¢ao agricola, € rea-

lizado mediante

aplicacoes freqien-
tes de inseticidas quimicos, como
método predominante para redu-
zir o risco de danos econdmicos
em lavouras. Embora o controle
quimico seja importante para este
fim, o uso de produtos de alta
toxicidade e de amplo espectro
pode resultar em efeitos adversos
ao homem e ao ambiente, ampla-
mente discutidos na literatura bra-
sileira e mundial.

Virias outros métodos de con-
trole tém sido pesquisados, dentre
eles o uso de produtos a base de
virus, principalmente os da familia
Baculoviridae. Esta familia é atual-
mente dividida em dois géneros:
Nucleopoliedrovirus (virus de poli-
edrose nuclear-VPN) e Granulovi-
rus (virus de granulose-VG). Sua
principal caracteristica é que as
particulas virais sdo oclusas em
corpos protéicos (poliédricos para
0s VPN e granulares para os VG).
Além disso, os baculovirus sio
restritos aos invertebrados e espe-
cificos aos seus hospedeiros, cons-
tituindo-se, portanto, em agentes
ideais para o controle de pragas,
sem riscos aos vertebrados (inclu-
indo o homem), a outros organis-
mos nao visados e a0 meio ambi-
ente.
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Diversos programas de uso de
baculovirus tém sido desenvolvi-
dos em virios paises, envolvendo
pragas em vdrias culturas e flores-
tas (Moscardi 1999). No entanto, o
maior programa de uso de um virus
para o controle de insetos foi im-
plantado no Brasil, a partir do ini-
cio da década de 1980, tendo como
alvo a lagarta-da-soja, Anticarsia
gemmatalis, um inseto de impor-
tancia nacional e que demanda cer-
ca de 60% das aplicacoes de inseti-
cidas realizadas na soja no pais.
Neste trabalho, esse programa sera
discutido, bem como os problemas
relacionados ao uso de baculovi-
rus no controle de pragas e estraté-
gias atuais de pesquisa para con-
torna-los.

MODO DE ACAO DE
BACULOVIRUS

A fase larval do inseto, ao se
alimentar de partes da planta hos-
pedeira contaminadas com corpos
protéicos de inclusao (CPD de ba-
culovirus, propiciam a penetracio
dos CPIs virais no sistema digesti-
vo do inseto. No intestino médio
(ventriculo), com pH altamente al-
calino, os CPIs siao dissolvidos,
liberando os virions (nucleocapsi-
deo + envelope), cujas membranas
se fundem as membranas das mi-
crovilosidades das células epiteli-
ais do ventriculo. Em seguida, os
nucleocapsideos migram através do



citoplasma da célula e, no caso de
VPNs, penetram através dos poros
nucleares, atingindo o nicleo, onde
liberam o DNA viral, ai ocorrendo
a transcricao dos genes do virus e a
replicacao do seu genoma. Nessa
fase primaria de infecclo sio sinte-
tizados no nucleo apenas nucleo-
capsideos, geralmente nio haven-
do a formacao de CPIs para a mai-
oria dos hospedeiros, a excecao,
por exemplo, de VPNs associados
a larvas de himenépteros desfolha-
dores, nos quais a infeccio se res-
tringe as células epiteliais do ven-
triculo com a formacao de polie-
dros (CPIs). Os nucleocapsideos
formados no nicleo passam atra-
vés da membrana nuclear e atra-
vessam a membrana basal das célu-
las, adquirindo um novo envelope.

Nessa fase, sio chamados de
“budded virions” (BVs), os quais se
distinguem dos virions derivados
dos CPIs por suas caracteristicas
morfologicas e a presenca de prote-
inas especificas aos BVs (ver revi-
sao de Funk et al. 1997 e literatura
ai citada). Os BVs, entio, atingindo
a hemolinfa e o sistema traqueal do
inseto, espalham-se e provocam in-
feccdes secundarias em outros teci-
dos do hospedeiro. Nas células
desses tecidos, ocorre a formaciao
de BVs que se disseminam de célu-
la para célula. Em estdgios avanca-
dos da infeccido, hd a formacio de
CPIs, nos quais ocorre a oclusio
dos virions. Gradativamente, os
nucleos das células infectadas tor-
nam-se repletos de CPIs, havendo
a ruptura das membranas celulares
e a liberacio de grande quantidade
de CPIs na hemolinfa do hospedei-
ro. No processo de infeccio, o inse-
to € debilitado, perdendo sua capa-
cidade motora e de alimentacao,
apresentando a caracteristica de se
deslocar para as partes superiores
da planta hospedeira onde morre
em 5 a 8 dias da infeccao, apresen-
tando o corpo descolorido (amare-
lo-esbranquicado) em relacio 2 la-
garta sadia. Em pouco tempo (logo
apds a morte, para a maioria dos
insetos e cerca de dois dias para a
lagarta da soja), o corpo do inseto

se rompe, liberando grande quan-
tidade de virus sobre partes da
planta. Dessa forma, larvas infecta-
das ou mortas servem de indculo
para a transmissdo horizontal do
virus, por meio da chuva e do mo-
vimento de artrépodes nas plantas,
bem como pela predacio e parasi-
tismo em insetos infectados (Fuxa,
1991; Cunningham, 1995; Moscar-
di, 1999; e referéncias citadas).

USO DE BACULOVIRUS
EM CAMPO

Existem quatro estratégias prin-
cipais para o uso de baculovirus
em campo, para o controle de pra-
gas: 1) Introducio e Colonizacio,
em que a introducdo de um baculo-
virus € feita em uma regido onde
ele nao ocorre naturalmente com o
objetivo de seu estabelecimento no
ambiente do hospedeiro e seu con-
trole permanente (controle biolo-
gico classico); 2) Introducao Inocu-
lativa, em que o patégeno é aplica-
do e se multiplica e se dissemina
eficientemente no ambiente con-
trolando o inseto hospedeiro por
mais de uma geracio, mas poden-
do ser reaplicado se necessirio; 3)
Manipulaciao do Ambiente, em que
a ocorréncia natural de um virus é
aumentada por intervencdo do ho-
mem, por meio de praticas cultu-
rais que beneficiam o aumento de
baculovirus em populacdes do in-
seto hospedeiro; e 4) Inseticida
Microbiano, em que um virus ¢
aplicado quantas vezes necessirio,
nos moldes de um inseticida quimi-
co, para manter a praga hospedeira
abaixo de niveis de dano econdmi-
co para a cultura atacada. Esta é a
estratégia mais utilizada para o con-
trole de pragas em campo por bacu-
lovirus. As outras estratégias tém
sido muito pouco exploradas, em-
bora tenham resultado em alguns
casos importantes de sucesso (Mos-
cardi 1999). E importante enfatizar
que o uso de baculovirus como
inseticida microbiano difere funda-
mentalmente do uso de inseticidas
quimicos. Os baculovirus sio se-
guros ao homem, a outros organis-

mos nao visados e ao meio ambien-
te. Exigem um tempo de incubacao
no hospedeiro e, portanto, um
maior tempo para matar uma pra-
ga, demandando tecnologia de apli-
cacao especifica e elaborada para
evitar danos a cultura em questao.
Pela capacidade de se multiplica-
rem e se disseminarem em popula-
coes do hospedeiro, a aplicacio de
inseticidas biolégicos a base de
baculovirus pode resultar em con-
trole do inseto visado com um me-
nor nimero de aplicacdes, em rela-
¢do aos inseticidas quimicos.

Alguns dos principais progra-
mas envolvendo a utilizacao de
baculovirus siao apresentados na
Tabela 1. Os principais programas
envolvem o uso do VPN da lagarta
da soja, Anticarsia gemmatalis no
Brasil, o VPN de Helicoverpa
spp.(EUA, China, Australia, Tailan-
dia), VPNs de espécies de Spodop-
tera (China, EUA, Brasil, Guatema-
la, Tailandia, Europa), e o VG de
Cydia pomonella (EUA, Europa,
Russia). No geral, o uso desses
agentes ¢ ainda muito restrito, a
excecao do baculovirus da lagarta-
da-soja no Brasil (Moscardi 1999),
programa este que serd discutido
na sequéncia.

CONTROLE DA LAGARTA DA
SOJA, Anticarsia gemmatalis:
UM CASO DE SUCESSO DE USO

DE UM BACULOVIRUS

Historico

A lagarta da soja, A. gemmata-
lis, € o principal desfolhador de
soja no Brasil, contra a qual € rea-
lizada a maioria das aplicacoes de
inseticidas na cultura (média de,
aproximadamente, duas aplica-
coes/safra). Na década de 1970,
antes da implementacio de um pro-
grama de manejo integrado de pra-
gas da soja (MIPSoja), o nimero
médio de aplicacoes de inseticidas,
especialmente contra esse inseto e
percevejos, se situava entre 5 a 6
aplicacdes por safra. Além disso,
os produtos utilizados se constitu-
fam, na maioria, de organoclora-
dos (como DDT, Endrin, etc.) e
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organofosforados (monocrotofés,
paration metilico, etc), de alta toxi-
cidade ao homem, de baixa seleti-
vidade e de impacto negativo ao
meio ambiente (solo e 4guas). Com
o advento do MIPSoja, em meados
da década de 1970, essa situacio
comecou a ser revertida, com pro-
gressiva e rapida reducio no ni-
mero médio de aplicacdes de inse-
ticidas contra as principais pragas
da cultura e do perfil dos produtos
quimicos utilizados (ver Moscardi
1993, Gazzoni 1994 e referéncias
citadas).

A partir de 1979, por um esforco
de pesquisa da Empresa Brasileira
de Pesquisa Agropecuiria, na Em-
brapa Soja, em Londrina, PR, foi
desenvolvido um programa para o
uso de um Baculovirus, isolado de
lagartas mortas de A gemmatalis na
regiao de Londrina, PR, caracteri-
zado como um virus de poliedrose
nuclear (VPNAg), para o controle
da lagarta da soja (Moscardi 1980).
Durante duas safras consecutivas
(1980/81 e 1981/82) o VPNAg foi

testado em virias propriedades
agricolas do Parand e Rio Grande
do Sul, mostrando-se eficiente para
reduzir populacdes da praga e man-
ter o potencial produtivo das la-
vouras de soja, quando comparado
a 4reas pareadas com controle qui-
mico ou sem aplicacio de medidas
de controle (testemunha) (Moscar-
di 1986). Em seguida (safra 1982/
83), o programa foi difundido a
agricultores pelos 6rgaos de assis-
téncia técnica oficiais (Ematers) e
privados (cooperativas, empresas
de planejamento, etc). Houve pro-
gressivo aumento do uso do Bacu-
lovirus nas safras subseqiientes,
que atingiu um patamar de cerca de
um milhdo de hectares tratados na
safra 1989/90. Na safra 1997/98 o
uso desse inseticida microbiano
atingiu cerca de 1.250.000 ha (apro-
ximadamente 10 % da drea de soja
cultivada com soja no pais) (Mos-
cardi 1999). Atualmente, esse pro-
duto biolégico ¢ utilizado em, apro-
ximadamente, 1.400.000 ha de soja
no pais, sendo 40% desse uso con-

Tabela 1. Alguns Baculovirus utilizados como inseticidas microbianos!

centrado no Estado do Parana. No
entanto, a utilizacao desse insetici-
da biolégico tém aumentado rapi-
damente na regido central do pafs.

A partir do inicio da década de
1990, empresas privadas realiza-
ram contratos com a Embrapa para
a producio e comercializacio des-
se inseticida biolégico, com “royal-
ties” das vendas sendo revertidos
para a pesquisa da Embrapa Soja.
As empresas envolvidas (Coode-
tec, Nitral, Nova Era e Tecnivita,
PR, e Geratec, RS) foram instrumen-
tais para a difusao de produtos de
alta qualidade entre sojicultores das
varias regides do pais. Além disso,
a Embrapa Soja, em Londrina, PR,
através de sua Associacio de Em-
pregados, e a Embrapa-Centro de
Pesquisa Agropecudria do Oeste,
em Dourados, MS, também foram
importantes para o atendimento
desse objetivo. Presentemente, a
utilizacado do VPNAg tende a au-
mentar drasticamente na regiao Cen-
tro Oeste. Apenas a Coodetec co-
mercializou o produto para uso em

Espécie de Inseto Baculovirus Cultura Pais/Regido
Adoxophyes orana VG maca Suica
Anagraphafalcifera VPN algodao, hortalicas EUA
Anticarsiagemmalalis VPN soja Brasil, Paraguai
Autographa californica VPN algodao, hortalicas EUA, China
Cydiapommonella GV maca, péra EUA, Russia, Europa
Dendrolimus sibericus VPN pinheiros Russia
Erinnyis ello GV mandioca Brasil
Helicoverpaspp. VPN algodio, hortalicas China, India, Austrilia

Leguminosas Rassia, Tailandia, EUA
Homonamagndnima VG cha Japao
Hypantria cunea VG e VPN frutiferas e parques Bulgiria, Rassia
Leucoma salicis VPN parques ornamentais Russia, Polonia
Lymantria dispar VPN florestas EUA, Canada, Russia
Mamestra brassicae VPN couve, ervilha, beterraba Europa, Russia
Neodiprion lecontei VPN florestas Canada
Neodiprion sertifer VPN pinheiro EUA, Europa, Russia
Orgyia pseudotsugata VPN florestas EUA, Canada
Pieris rapae VG hortalicas China
Spodoptera litura VPN algodao, hortalicas China
Spodoptera litoralis VPN algodao Africa, Franca
Spodoptera exigua VPN hortalicas, ornamentais EUA, Europa, Tailandia
Spodoptera frugiperda VPN milho Brasil

! Fontes: Moscardi (1999), Chen (2001)
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350.000 ha na safra 2001/2002, no
estado de Mato Grosso (B. Santos,
comunicacao pessoal). Estima-se
que a area total tratada com esse
inseticida biologico deva atingir
mais de 1.600.000 ha na safra 2001/
2002, considerando o que ja foi
comercializado e o disponivel, se-
gundo informacdes das empresas
produtoras. Nessa area, estima-se
que cerca de 1,5 milhao de litros de
inseticidas quimicos deixarao de
ser utilizados, considerando-se uma
média de duas aplicacdes contra a
lagarta-da-soja, significando consi-
deraveis beneficios ambientais.
Além do custo do produto biol6gi-
co ser mais baixo que o dos inseti-
cidas quimicos, o baculovirus é
empregado apenas uma vez duran-
te a safra contra uma média de duas
aplicacdes em 4dreas controladas
com inseticidas quimicos, resultan-
do em um beneficio econémico da
ordem de cerca de R$ 10,00/ha.

Razées do Sucesso
do Programa

Virios fatores contribuiram para
o sucesso do programa de uso do
baculovirus da lagarta-da-soja no
Brasil, tais como:

-Alta viruléncia contra o hospe-
deiro (A. gemmatalis) e transmis-
sao eficiente do virus nas popula-
coes do hospedeiro por fatores bi-
oticos e abidticos

-Possibilidade de producio do
virus em campo, com o custo do
produto final competitivo com o
dos inseticidas quimicos disponi-
veis para o controle desse inseto

-Larvas de A. gemmatalis, por
serem desfolhadoras, sio continu-
amente expostas ao Baculovirus
aplicado sobre as plantas de soja

-Geralmente, na maioria das re-
gides produtoras de soja, ndo ha
outras pragas simultaneamente a A
gemmatalis que demandem con-
trole

-A soja tolera desfolha substan-
cial (>30%) sem que ocorra redu-
cao significativa do rendimento de

graos da cultura

-Implementacio de um progra-
ma de manejo integrado de pragas
da soja, na década de 1970, favore-
cendo a aceitacao do Baculovirus
pelos sojicultores

-Aclo proativa e formal da as-
sisténcia técnica oficial em alguns
estados, como Parani e Rio Grande
do Sul

Os fatores que favoreceram a
implementacio e o uso do Baculo-
virus da lagarta-da-soja no Brasil,
dificilmente siao encontrados na
grande maioria dos outros siste-
mas virus-hospedeiro-planta, difi-
cultando o uso de Baculovirus. As
vezes, dispde-se de um virus alta-
mente virulento a uma determina-
da espécie de inseto, mas seu habi-
to criptico (brocas, minadores, in-
setos subterraneos, etc.) dificulta a
ingestao de uma dose letal do pato-
geno. Em outros casos (ex. algodo-
eiro), a ocorréncia simultinea de
vdarias pragas importantes limita o
uso de um produto tdo seletivo
como um Baculovirus. Em outros
sistemas, o inseto alvo afeta direta-
mente o fruto (maca, pera, tomate,
etc.), tornando a tecnologia de apli-
cacio de virus sofisticada e intensa
durante a safra, para evitar dano
“cosmético” aos frutos e sua rejei-
cao pelo mercado ou depreciacio.
A expansio do uso de Baculovirus
como inseticidas biologicos vem
sendo limitada por esses e outros
fatores (ver Moscardi 1999), con-
forme resumido a seguir:

PROBLEMAS QUE TEM LIMITA-

DO A EXPANSAO DO USO DE

BACULOVIRUS COMO INSETI-
CIDA BIOLOGICO

Virios programas, em diferen-
tes paises, tém sido desenvolvidos
e implementados com recursos go-
vernamentais, dado o relativo de-
sinteresse do setor privado em pro-
duzir e comercializar produtos a
base de Baculovirus. Algumas ca-
racteristicas dos Baculovirus tém
contribuido para esse baixo inte-

resse da industria (principalmente
as de grande porte) em produzi-los
e comercializa-los.

Uma delas € a alta especificida-
de dos baculovirus. Esta caracteris-
tica, embora seja desejavel em pro-
gramas de manejo integrado de
pragas, torna o mercado de produ-
tos a base desses agentes extrema-
mente restrito (geralmente uma es-
pécie de praga em uma cultura), e
de baixo retorno econémico poten-
cial quando comparado com inseti-
cidas quimicos, o que deve ter in-
fluenciado na decisao de algumas
empresas privadas em descontinu-
ar o desenvolvimento e a comerci-
alizacdo de alguns inseticidas vi-
rais (Fuxa 1991, Cunningham, 1995).
Alguns poucos baculovirus, como
os de Autographa californica, Ana-
grapha falcifera e Mamestra brassi-
cae possuem espectro mais amplo
de hospedeiros, dentro de Lepi-
doptera, o que tem atraido o inte-
resse da industria (Cunningham
1995).

Outro fator limitante tem sido,
até hoje, a impossibilidade (técnica
e econOmica) de se produzir Bacu-
lovirus em escala comercial in vi-
tro, utilizando-se células de insetos
multiplicadas em bioreatores (fer-
mentadores) de grande porte. Atu-
almente, todos os baculovirus pro-
duzidos em escala comercial sao
multiplicados in vivo, principalmen-
te em insetos criados em laborat6-
rio e alimentados com dieta artifici-
al, que, geralmente, resulta em pro-
duto final com custo elevado, mui-
tas vezes ndo competitivo com o
custo dos produtos quimicos dis-
poniveis. Para alguns outros virus,
como o VPN da lagarta da soja, é
possivel produzi-los em campo.
Outro aspecto importante € a alta
sensibilidade dos poliedros virais
a radiacido solar, especialmente ao
seu espectro ultra violeta, que de-
sativa o virus aplicado em dois a
cinco dias, o que pode ser resolvi-
do mediante a adi¢ao de protetores
solares as formulacoes de baculo-
virus, mas que podem onerar ainda
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Tabela 2. Alguns baculovirus recombinantes (GM) desenvolvidos para o controle de pragas e que resultaram em
reducao do tempo para matar o hospedeiro (TMH)!

Designacio do Proteina Heterologa Hospedeiro® Reducio do TMH
irus GM?
Delecio de gene
VEGTDEL delecao do gene egt St 22%
VEGTDEL delecao do gene egt Tn 0,5-1,0 dia
VEGTDEL(LdAMNPV) delecao do gene egt Ld 33%

Insercio de gene (hormodnio de inseto)

BmDHS5 (BmNPV) hormonio diurético Bm 1,0 dia
Ac-JHE-KK Hv JHE Tn 4-9%
Insercao de gene (toxina)
BmAaIT(BmNPV) toxina AalT de A. australis Bm =40%
AcST3 toxina AalT de A. australis Tn 24%
AcUW2(B)AalIT toxina AalT de A. australis Hv 36%
AcMNPVAaIT toxina AalT de A. australis Tn 20-30%
pl0-AalT toxina AalT de A. australis e Hv p10:22%
promotores alternados le 1:10%
vSP-tox-34 neurotoxina 34 de P. tritici Tn 39%
VvSP-tox21A neurotoxina 34 de P. tritici Tn 49%
vSP-tox34 neurotoxina 34 de P. tritici, Tn $8:26-47%
vp6.9tox34 varios sequéncias simples (ss), Tn pr:28-58%
vDA26tox34 varios promotores (pr) Sf $5:47-53%
vHSPtox34 St pr:39-59%
VSP-tox34#4 neurotoxina 34#4 de P. tritici Hv 27-33%
Tn 56%
VSAtZ2p neurotoxina Asll de Anemonia Tn 37%
sulcata St 36%
VMAg4 neurotoxina Aga-1V de Angele- Tn 17%
nopsis aperta St 43%
vSShlp+ neurotoxina Sh I de Stichodac- Tn 37%
tyla beliantbus St 40%
VACTaITX1 toxina daaranha Tegenaria Tn 20%
agrestis Se 18%
AcCNPVLIT alfa-latroinsetotocina da aranha Hv 4%
vilva negra Tn 12%
AcLghIT2 toxina LqhlIT2 de Leiurus Tn 50-56%
quinquestriatus hebreus Se 37-47%
AcLIT.p10 toxina LghIT1 e LqhIT2 de Ha 24;32%
L. q. bebreus
Inserciao de gene (outros genes)
BV13T, BV13.3940 gene mitocondrial URF13 de milho Tn =40%
ACMNP.chi gene MC “chintase” St 22-23%
vhef-1z AcMNPYV fator celular 1 do Tn 20-29%
hospedeiro
AcMNPV-MycAs “human c-myc antisense” St 28%
AcBX-PBBAN-4 HzPBAN Tn 19-26%
Delecio e insercio de genes
HzEGTp6.9tox34 neurotoxina de P. tritici, delecio Hz 35-42%
HzEGThsptox34 do gene egt, varios promotores 34-47%
HzEGTDA206tox34
(HzSNPV)
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! Baseado em Bonning & Hammock (1996), Moscardi (1999) e Chen (2001) (e literaturas citadas nestes trabalhos).
2 Quando o virus parental utilizado nio ¢ AcMNPV (MNPV de Autographa californica), o virus parental € indicado en-

tre paréntesis.

> Bm=Bombyx mori; Ha=Helicoverpa armigera; Hz=Helicoverpa zea; Hv=Heliothis virescens, Se=Spodoptera exigua,
St=Spodoptera frugiperda; Tn=Trichoplusia ni
|

mais o custo do produto final.

Um dos fatores mais importan-
tes que limita o interesse da indus-
tria e a aceitacido pelos agricultores
por inseticidas a base de baculovi-
rus é a acdo relativamente lenta
desses agentes em matar o inseto
alvo e em reduzir sua capacidade
de causar danos. Mesmo em cultu-
ras com alta tolerdncia ao dano por
insetos, como a soja, os agriculto-
res sdo, inicialmente, muito relu-
tantes em usar um inseticida viral,
devido a essa caracteristica. Algu-
mas estratégias tém sido pesquisa-
das para contornar essas “deficién-
cias” dos produtos a base de bacu-
lovirus, as quais sao discutidas na
seqiiéncia.

ESTRATEGIAS PARA
CONTORNAR AS LIMITA-
COES DE INSETICIDAS A BASE
DE BACULOVIRUS

Algumas estratégias tém sido de-
senvolvidas, principalmente para:
1) Permitir o uso de inseticidas
virais em condi¢oes onde a popula-
¢ao da praga, em termos de intensi-
dade e tamanho das larvas, nio
recomendam o uso do virus isola-
damente e 2) Aumentar a viruléncia
do virus utilizado, reduzindo o tem-
po para causar mortalidade do in-
seto alvo e a sua capacidade de
alimentacdo. No primeiro caso, tem
sido possivel a associacio do VP-
NAg com doses reduzidas de inse-
ticidas (1/4 a 1/5 da recomendada)
para reduzir populacoes da lagar-
ta-da-soja ja muito elevadas para o
controle apenas com o virus (Mos-
cardi & Sosa-Gomez, 1992; Silva,
1995). No segundo caso, as princi-
pais estratégias incluem:

1. Substancias que Potencializam
a Atividade Viral. O acido bérico, a
quitinase, enzimas associadas a al-

guns baculovirus (ex. fator sinérgi-
co — “enhancin”, que é uma metalo-
protease) e derivados do acido stil-
bene dissulfonico (branqueadores
opticos) (Shapiro, 1995), tém sido
utilizadas em formulacoes de bacu-
lovirus. Os resultados mais pro-
missores tém sido obtidos com
branqueadores Opticos, que sio
produtos utilizados em sabdes em
po, detergentes, amaciantes de rou-
pa, tintas, etc. Esses produtos rapi-
damente absorvem a luz UV, que ¢
convertida em ondas longas e emi-
tida a 440 nanOmetros na porcio
azul do espectro visivel (Villaume,
1958), conferindo, portanto, prote-
¢i0 a bioinseticidas a base de bacu-
lovirus contra a desativacao pela
radiacdo solar. O primeiro relato
sugerindo o efeito de branqueado-
res 6ticos como agentes de prote-
¢do contra a luz ultravioleta para
um virus de inseto foi feito por
Martignoni & Iwai (1985), com o
branqueador Tinopal DCS na con-
centraciao de 5,0 %, associado ao
virus de Orgyia pseudotsugata. Sha-
piro 1992, avaliando o efeito de
protecao de baculovirus por bran-
queadores 6pticos contra raios UV,
verificaram que alguns desses pro-
dutos também provocavam um au-
mento substancial da viruléncia do
VPN de Lymantria dispar. Em estu-
dos subsequientes, varios autores
também observaram um aumento
substancial da atividade viral para
varios sistemas baculovirus-hospe-
deiro, bem como uma reducio no
tempo médio de mortalidade do
inseto visado (ver Morales et al.,
2001, e referéncias citadas).
Estudos associando varios bran-
queadores disponiveis no merca-
do brasileiro com o VPN da lagarta
da soja, A. gemmatalis, indicaram
que quatro desses branqueadores
(Tinopal UNPA-GX), Tinopal DMS,
BRY-10 D2 100 e Leukophor DUB,

na concentracio de 0,5%) aumen-
taram a atividade desse inseticida
biologico variando de cerca de 32
vezes (Leukophor DUB) a 145 ve-
zes (Tinopal UNPA-GX, em lagar-
tas de segundo instar, e de 5 vezes
a 356 vezes, respectivamente em
lagartas de quarto instar, além de
reduzirem significativamente o tem-
po médio de mortalidade do inseto
€ proporcionarem prote¢do consi-
deravel ao virus contra sua desati-
vacao pelo espectro UV da radia-
¢ao solar (Morales 2000, Morales et
al., 2001). O aumento mais expres-
sivo da associacio do VPNAg com
branqueadores 6pticos deu-se, no
entanto, contra populacdes de la-
gartas de A. gemmatalis seleciona-
das em laboratério para uma alta
resisténcia ao VPNAg, com um au-
mento da atividade viral variando
de 10.000 vezes (Leukophor DUB)
a 61.600vezes (Tinopal UNPA-GX)
(Morales et al. 2001). Portanto, bran-
queadores O6pticos do grupo do
acido stilbene dissulfonico possu-
em grande potencial para serem
utilizadas em formulacdes a base
de baculovirus, visando o aumento
da atividade viral, reducio do tem-
po de mortalidade do hospedeiro,
protecio contra raios UV e, ainda,
para o manejo de eventual desen-
volvimento de resisténcia por po-
pulacdes de hospedeiros a baculo-
virus em condi¢cdes de campo. De
acordo com a literatura, o aumento
da atividade viral por branqueado-
res o6pticos pode ocorrer por meio
de uma acao disruptiva dessas subs-
tincias sobre a membrana peritro-
fica do inseto (Wang & Granados,
2000), permitindo uma passagem
inicial de grande nimero de nucle-
ocapsideos virais para multiplica-
cao em células epiteliais do intesti-
no médio e/ou diretamente através
destas atingindo rapidamente a
hemolinfa do hospedeiro ou, ain-
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da, por interferirem no mecanismo
de descarte/substituicio pelo hos-
pedeiro de células infectadas do
intestino médio (Washburn et al.

1998).

2. Modificacdo Genética de Ba-
culovirus.

Através da engenharia genética
de baculovirus, as propriedades
inseticidas desses agentes podem
ser aperfeicoadas, incluindo a re-
ducio do tempo para matar o hos-
pedeiro, aumento da viruléncia,
diminuiciao da capacidade alimen-
tar do inseto-praga e, ainda, expan-
sdo do espectro de hospedeiros de
um dado virus (Bonning & Ham-
mock, 1996). Para isso, diferentes
estratégias tém sido utilizadas, ob-
jetivando, principalmente, aumen-
tar a velocidade de acao para matar
o hospedeiro e reduzir a capacida-
de deste em causar dano.

Essas estratégias envolvem a eli-
minac¢ao ou incorporacao de um ou
mais genes no genoma viral que
interferem com a fisiologia do inse-
to ou expressam toxinas de outros
organismos, além da combinacio
dessas duas estratégias (Tabela 2).
No primeiro caso, a eliminaciao do
gene egt (ecdisteréide UDP-glico-
siltransferase) do genoma de al-
guns baculovirus (VEGTDEL) re-
sultou, em todas as tentativas, uma
reducio substancial do tempo para
matar o inseto hospedeiro (cerca
de 30%). Em baculovirus, esse gene
(egt) € responsiavel pela inativacio
do hormonio ecdisteréide, bloque-
ando, portanto, a capacidade da
lagarta infectada passar para o es-
taidio seguinte, o que resulta em
maior producio da progénie viral.
A eliminacdo do gene egt do geno-
ma viral faz com que o inseto infec-
tado tente mudar prematuramente
para o estidio seguinte, morrendo
no processo. No segundo caso, a
incorporacao de genes que regu-
lam aspectos importantes relacio-
nados com a fisiologia de insetos,
como os hormoénios diurético, pro-
toracicotropico e os envolvidos na
eclosao, bem como a esterase do

hormoénio juvenil (JHE), geralmen-
te, nio resultaram em reducio sig-
nificativa do tempo para o virus
matar o inseto e da capacidade
alimentar dos insetos infectados.
De, aproximadamente, 13 tentati-
vas realizadas nesse sentido, ape-
nas duas resultaram em efeito sig-
nificativo sobre o tempo de morta-
lidade do inseto (Chen 2001). No
entanto, a incorporacao de genes
que expressam toxinas especificas
a insetos no genoma de baculovi-
rus tem se mostrado de grande
importancia para o aumento da vi-
ruléncia contra varios insetos hos-
pedeiros (Tabela 2). Nesse senti-
do, de 32 tentativas efetuadas, 28
resultaram em redug¢do do tempo
para baculovirus matar o hospe-
deiro testado (Chen 2001). Os prin-
cipais resultados obtidos, com a
insercio de toxinas especificas a
insetos no genoma de baculovirus,
tém sido obtidos com a toxina AalT
do escorpidao africano, Androcto-
nus australis, e a neurotoxina TxP1
do dcaro Pyemotes tritici. Com a
reducio do tempo para matar o
hospedeiro, geralmente ha uma pro-
ducao menor de poliedros virais
em insetos submetidos a baculovi-
rus geneticamente modificados, de
20% a 60% em relacdo aos respecti-
vos virus selvagens (nio modifica-
dos geneticamente) (ver Moscardi
1999 e referéncias citadas). Portan-
to, uma das principais caracteristi-
cas de baculovirus selvagens, que
¢ sua habilidade de se reciclar no
ambiente da praga visada, seria
prejudicada pelo uso de baculovi-
rus recombinantes.

O FUTURO

Embora varios baculovirus te-
nham sido desenvolvidos como
inseticidas biolégicos para uso em
diferentes culturas e paises, sua
aplicacdo pratica tem sido restrita a
alguns casos de sucesso, com o
VPN da lagarta-da-soja, A. gemma-
talis, no Brasil, se constituindo no
maior programa de uso de um Ba-
culovirus. Esse programa serve para
evidenciar que o emprego desses
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agentes € viavel, especialmente em
sistemas virus-inseto-planta que fa-
vorecem o uso de agentes tao es-
pecificos como os Baculovirus. As
principais limitacdes de baculovi-
rus como inseticidas biolégicos,
como o tempo relativamente longo
para matar o inseto visado, conti-
nuidade da alimentacio da praga
por alguns dias e rapida desativa-
cao pelo espectro UV da radiacao
solar, podem ser solucionadas pela
sua aplicacio contra estddios inici-
ais da praga, adotando-se niveis
de acio apropriados as caracteris-
ticas desses agentes, e a incorpora-
cao de substincias protetoras con-
tra raios UV. O uso de agentes
potencializadores da atividade vi-
ral, como os branqueadores Opti-
cos em formulacoes de baculovi-
rus parece ser, também, uma alter-
nativa vidvel, mas que precisa ser
melhor avaliada em condicdes de
campo. O uso da engenharia gené-
tica tem mostrado potencial para,
principalmente, diminuir o tempo
para matar o inseto e a sua capaci-
dade alimentar. No entanto, essa
técnica, além de ter suscitado polé-
mica em virios segmentos da soci-
edade, quanto a sua seguranca
ambiental e para a saide humana,
necessita de uma avaliacio mais
profunda quanto aos seus reais
beneficios em programas de mane-
jo integrado de pragas e possiveis
impactos em organismos nao visa-
dos (Cory, 2000). Até hoje, poucos
tém sido os testes em campo des-
ses agentes engenheirados e a ava-
liacao dos seus beneficios e dos
riscos potenciais ao ambiente e a
saide humana. Acredita-se que,
nos proximos cinco anos, haja um
aumento significativo da area tra-
tada com inseticidas virais nio mo-
dificados geneticamente, em siste-
mas de cultivo favordveis ao uso
desses agentes, como a soja. Com
a recente expansao substancial do
uso do baculovirus da lagarta-da-
soja no Brasil Central (MS, MT,
GO), a area tratada com esse agen-
te devera atingir 1,6 milhoes de
hectares na safra 2001/2002, com



uma demanda potencial para cerca
de 4 milhoes de hectares nos proxi-
mos cinco anos. Essa demanda di-
ficilmente sera atendida com as téc-
nicas atuais de producao (em cam-
po). Ha, portanto, a necessidade
de aprimorar técnicas de producao
in vivo de baculovirus em laborato-
rio, que resultem em um produto
final de custo competitivo com o
custo dos inseticidas quimicos dis-
poniveis no mercado. A producio
in vitro de baculovirus, utilizando
células de insetos em bioreatores,
apesar das tentativas até hoje, nao
tem sido viavel para a producio
desses agentes comercialmente,
principalmente devido a perda de
viruléncia durante 4-5 passagens
seqiienciais durante o processo de
escalonamento da producio (“sca-
ling up”) do patdégeno. A solucio
dos problemas hoje existentes,
quanto a produciao comercial in
vitro de baculovirus, certamente
abriria novas perspectivas para a
expansdo global do uso desses
agentes como inseticidas biologi-
Cos.
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