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The insecticide activity of piperine, cinamoil amide, and tetrahydropiperine against Lucilia cuprina and Musca
domestica adults were conducted at the Federal Rural University of Rio de Janeiro. Chemicals were topically
applied on thoracic areas of the flies and the toxicity was determined after 24 and 48 hr post treatment and LD_
were calculated using Probit Analysis. Tetrahydropiperine (THP amide) was the only substance which demonstrated
insecticide activity against both species of flies. LD, against L. cuprina and M. domestica were 16.25 and 7.65 ng/
fly, respectively, after 24 hr of treatment. Similar results were observed after 48 hr post treatment because the
LD, ’s were 18.03 and 6.57 ug/fly, respectively. Males of L. cuprina were more resistant to tetrahydropiperine than

females. However females of M. domestica were more resistant to the insecticide than males.
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RESUMO

Experimentos visando determinar a atividade inseticida da
piperina, cinamoil amida e tetraidropiperina em adultos de
Lucilia cuprina ¢ Musca domestica foram realizados na Uni-
versidade Rural Federal de Rio de Janeiro. Solugdes das subs-
tancias foram aplicadas topicamente na regido toracica das
moscas ¢ a toxicidade foi determinada em 24 ¢ 48 horas apos o
tratamento e as DL, foram calculadas usando analise Probito.
A tetraidropiperina (amida THP) foi a tinica substancia que
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demonstrou atividade inseticida em ambas as espécies. As DL
para L. cuprina e M. domestica foram 16,25 ¢ 7,65 pg/mosca,
respectivamente, em 24 horas apés o tratamento. Foram obser-
vados resultados semelhantes 48 horas apés o tratamento, sen-
do as DL de 18,03 € 6,57 ug/mosca, respectivamente. Ma-
chos de L. cuprina foram mais resistentes a tetraidropiperina
que fémeas. Porém, fémeas de M. domestica se mostraram mais
resistentes ao inseticida que machos.

PALAVRAS-CHAVE: Piper nigrum, piperina, mosca domeés-
tica, mosca varejeira.

INTRODUCAO

Os dipteros muscoides Lucilia cuprina Wied (1930) e Musca
domestica Linn.(1758), pertencentes as familias Calliphoridae e
Muscidae, respectivamente, sdo potenciais vetores mecanicos de
diversos agentes etioldgicos, como virus, bactérias, cistos de
protozodrios e ovos de helmintos (MARICONI; GUIMARAES,
1999). Lucilia cuprina, vulgarmente conhecida como “mosca-
varejeira”, apresenta coloracdo metalica e suas larvas sdo
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necrobiontdfagas, sendo utilizada para determinagao do periodo
pos-morte em seres humanos ¢ em carcagas de animais
(GREENBERG, 1991). Elevados indices de infestagdo por M.
domestica causam sérios problemas em criagdes animais, pois
além de alimentarem-se principalmente de excrementos, man-
tém estreita associagdo com as ragdes de animais, habitando os
mais variados sistemas de produgao e utilizando os mais diferen-
tes meios para o desenvolvimento larval. Estes insetos, por man-
terem um alto grau de associagdo com o ambiente modificado
pelo homem, sdo amplamente relacionados na literatura como
causadores de diversos danos como agente causador de estresse,
por veicular microorganismos patogénicos, além de causar
mifases, podendo levar animais a morte (GUIMARAES et al.,
1983). Os impactos observados tém motivado a busca de diver-
sos métodos aplicaveis ao controle destes insetos.

Apesar da grande evolugdo no controle bioldgico de inse-
tos ocorrida nos ultimos anos, proporcionada, principalmen-
te, pela criagdo massal de microimendpteros ¢ o uso de fun-
gos entomopatogénicos, os inseticidas quimicos ainda sdo a
principal solucdo para o controle das moscas (NEVES; NO-
GUEIRA, 1996). Entretanto, estes apresentam elevados cus-
tos e quando mal utilizados podem deixar residuos nao sé no
ambiente, mas também em individuos isolados, os quais, de-
vido seu ciclo de vida curto, rapidamente adquirem resistén-
cia (MOGNATO, 2000). Por esse motivo, a substitui¢do de
produtos sintéticos por produtos naturais tem atraido a aten-
c¢do de varios pesquisadores, que véem nesta area um futuro
promissor (COSTA et al., 2004).

Produtos naturais abundantes e facilmente accessiveis
podem servir como matéria-prima para a preparagdo de no-
vas moléculas com potencial aplicacdo na area de farmacos
ou ainda como inseticidas (FERREIRA et al., 2001;
NEWMANN et al., 2003).

A pimenta do reino ¢ obtida a partir dos frutos secos de
Piper nigrum, encontrada em diversas regides tropicais e
subtropicais do planeta. Piper nigrum apresenta diversas in-
dicagoes fitoterapicas na medicina popular, além de sua tradi-
cional utilizacao gastronomica (PARMAR et al., 1998). O prin-
cipio picante da pimenta ¢ devido a presenga de diversas subs-
tancias, dentre as quais a amida piperina, que ocorre em mai-
or propor¢ao (SEMLER; GROSS, 1988), podendo ser extra-
ida do material vegetal em rendimentos que variamde 3 a 7%
(IKAN, 1991; RIBEIRO et al., 2004). Na busca de alternati-
vas para o controle de insetos, a piperina ja demonstrou ter
atividade inseticida promissora sobre varias espécies
(MIYAKADO etal., 1979; MIYAKADO etal., 1989; PAULA
et al., 2000; PARK et al., 2002; ESTRELA et al., 2003). Di-
ante disso, o objetivo deste trabalho foi avaliar a possivel ati-
vidade inseticida da piperina e de seus analogos, cinamoil
amida e tetraidropiperina, sobre duas espécies de dipteros
muscoides de importancia veterinaria.

MATERIAL E METODOS

O presente trabalho foi realizado no Laboratorio
Entomoldgico de Miiases Tropicais do Instituto de Veterina-
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ria da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (UFRRYJ).
As moscas foram capturadas no campus da UFRRJ, durante
trés dias, por meio de atrativo composto de carne eqiiina em
inicio de putrefacdo (SANTOS, 1999). Tanto os espécimes
de L. cuprina quanto de M. domestica foram capturados com
o auxilio de rede entomolégica, sendo sequencialmente iden-
tificados e acondicionados em gaiolas de madeira (0,30 x 0,30
x 0,30 m) revestidas com tela de nailon. Apdés completarem
um numero minimo de 30 fémeas ¢ trés machos foram entdo
levados ao laboratorio.

Diariamente, a colonia de L. cuprina foi alimentada com
solucdo glicosada a 20%, servida em placas de Petri, com
anteparo de pouso de composic¢ao plastica, facilitando a ali-
mentagdo. Ja para M. domestica foi oferecida mistura de leite
em poé e aglicar na proporgdo de 1:1 e agua, ambos servidos
separadamente em placas de Petri. A alimentagao foi trocada
diariamente e as placas de Petri higienizadas, evitando assim
o desenvolvimento de microorganismos indesejaveis.

Como substrato para ovoposicao para L. cuprina foi utili-
zada carne eqiiina com 24 horas de putrefacdo, conforme des-
crito por Santos (1999). Para M. domestica foi oferecida uma
mistura de ragdo concentrada, contendo 23% de proteina bru-
ta, farelo de trigo e 4gua, na proporc¢ao de 1:1:2, respectiva-
mente, oferecida por cerca de duas horas. As massas de ovos
obtidas eram entdo encaminhadas para posterior desenvolvi-
mento larval, nos respectivos substratos descritos, até a ob-
tengdo da segunda geragéo (F,).

As amidas utilizadas no experimento (Figura 1) foram iso-
ladas e/ou sintetizadas no Laboratdrio de Quimica Medicinal
(LaQMed) do Departamento de Quimica da UFRRJ. A
piperina foi isolada dos frutos secos de Piper nigrum, através
da metodologia descrita na literatura (IKAN, 1991; RIBEI-
RO etal., 2004). Apesar da cinamoil amida ser de ocorréncia
natural, tendo sido isolada por Loder et al. (1969) de Piper
novae-hollandiae, ela foi sintetizada em nosso laboratorio a
partir do piperonal. A tetraidropiperina (THP) foi obtida atra-
vés da reacao de hidrogenagdo catalitica da piperina. As
metodologias sintéticas utilizadas no preparo da cinamoil
amida ¢ THP encontram-se descritas nos trabalhos de Ribeiro
et al. (2004) e Barreto-Junior (2005).

Foram preparadas solugdes estoque das trés substancias
citadas acima, partindo de solu¢des com concentragdo de 50
mg/mL e utilizando acetona como solvente. Uma vez prepa-
rada a solugdo estoque, foram obtidas, através de diluigcdes
seriadas, quatro concentracdes distintas (25; 12,5; 6,25 e 3,13
mg/mL). As solugdes foram devidamente lacradas com fita
de politetrafluoretileno e mantidas em refrigerador, sendo
deixadas a temperatura ambiente por vinte minutos antes do
uso.

As moscas adultas, com até 72 horas de emersao, foram
retiradas das gaiolas e¢ posteriormente imobilizadas com
didxido de carbono. Com o auxilio de uma microseringa de
25 uL (Hamilton) foi realizada a aplicagdo topica de 0,5 mL
de cada substancia na regido toracica dos insetos. Foram rea-
lizadas quatro repetigdes por dose, com 20 moscas por repe-
ti¢do, sendo duas compostas por machos ¢ duas por fémeas,
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todos pertencentes a segunda geracdo. Apos a aplicagao das
substancias, os insetos foram acondicionados em recipientes
de vidro (0,10 m de altura por 0,03 m de didmetro), com fun-
do forrado com disco de papel de filtro e parte superior fecha-
da com gaze estéril, presa por liga de borracha.

Durante o experimento as moscas foram alimentadas atra-
vés de algoddo embebido em solugdo de glicose a 20%,
objetivando a observagdo de sua mortalidade em 24 ¢ 48 ho-
ras, apos aplicagdo das substancias. Em todos os testes foram
utilizados grupos controles, nos quais foi aplicado unicamen-
te o diluente.

Durante a realizag@o das leituras em 24 ¢ 48 horas, as
moscas que se apresentaram imoveis ¢ em decubito dorsal
por mais de 3 segundos, mesmo com leves movimentos nos
apéndices apoés este tempo, foram consideradas mortas.

As doses letais (DL, , DL, e DL, ) foram calculadas utili-
zando-se o programa computacional POLO-PC (Probit for
Logit Analysis) (LEORA SOFTWARE, 1987).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Das trés substancias testadas, somente a amida THP, deri-
vado sintético da piperina, apresentou atividade inseticida em
ambas as espécies.

Os valores de mortalidade obtidos para a piperina e para a
cinamoil amida ndo apresentaram diferengas significativas em
relacdo ao grupo controle e nem as diferentes concentracdes
de cada substancia. E possivel que algum efeito inseticida seja
obtido em concentragdes maiores que 50 ug/mosca, uma vez
que a literatura relata a atividade inseticida para a piperina e
diversas amidas analogas (MIYAKADO et al., 1979; PAULA
et al., 2000; ESTRELA et al., 2003). Os resultados obtidos
neste trabalho estdo em concordancia com os observados por
Miyakado et al. (1979), que ndo observaram a atividade inse-
ticida para a piperina em dose >20 pg/inseto, em aplicacio
topica sobre adultos de Callosobruchus chinensis (Coleoptera:
Bruchidae).

Na Tabela 1 sdo apresentadas as doses letais obtidas no
tratamento dos insetos adultos com THP, apos 24 e 48 horas
de exposi¢do a substancia.

Os valores obtidos para a THP mostraram que esta amida
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apresentou efeito toxico relevante, sobretudo em comparagao
com as outras duas amidas que ndo apresentaram toxicidade.
Musca domestica se mostrou mais suscetivel que L. cuprina.
Resultados semelhantes foram obtidos por Chaaban (2005)
na avaliag@o de inseticidas organofosforados nas duas espéci-
es de insetos.

A analise de toxicidade sobre machos e fémeas de L.
cuprina se mostrou inversa aos resultados obtidos em M. do-
mestica, apesar das maiores doses em L. cuprina. Os valores
de DL, observados em machos e fémeas de L. cuprina com
24 horas pos-exposicdo as substancias foram, respectivamen-
te, 21,05 e 14,80 pug/mosca, o que pode estar associado a uma
maior sensibilidade natural de fémeas de L. cuprina. Resulta-
dos semelhantes foram obtidos por Chaaban (2005) que veri-
ficou maior suscetibilidade de fémeas de L. cuprina em rela-
¢do aos machos, quando utilizou organofosforados como in-
seticidas.

Ja para M. domestica os valores de DL foram de 4,55
mg/mosca para machos e 25,53 ug/mosca para fémeas. Esta
diferenca marcante de suscetibilidade entre machos e fémeas
de M. domestica pode estar associada, entre outros fatores, a
diferengas de peso entre os insetos, visto serem as fémeas mais
pesadas que os machos (peso médio de machos e fémeas de
M. domestica: 0,0105 ¢ 0,0158 g, respectivamente).

De forma semelhante aos resultados obtidos em 24 horas,
apenas a THP apresentou atividade em 48 horas, sendo obser-
vado baixo poder de toxicidez residual. Foi observada uma
pequena variagdo nos valores de DL de 24 para 48 horas em
L. cuprina, sendo observados acréscimos sobre os valores em
48 horas. Este fato pode ser explicado a partir de observagdes
experimentais, visto que no momento da leitura, realizada em
24 horas ap6s o tratamento, os insetos que se apresentam em
decubito dorsal por periodos de mais de trés segundos sdo
caracterizados como mortos, mesmo se apos esse periodo
apresentarem leves movimentos nos apéndices. Estes indivi-
duos podem, no entanto, realizar a metaboliza¢ao posterior
da substancia toxica, apresentando-se ja recuperados na leitu-
ra realizada em 48 horas.

Os valores das DL, de THP para machos e fémeas de L.
cuprina em 48 horas foram, respectivamente, 23,22 ¢ 15,27
ug/mosca. Para M. domestica, os valores de DL observados

Tabela 1. Doses letais (ug/mosca) da tetraidropiperina para Lucilia cuprina e Musca do-

mestica, apoés 24 e 48 horas do tratamento.

Espécie Tempo decorrido do tratamento
24 horas 48 horas

DL10 DL50 DLQO DI‘10 DL50 DL90

L. cuprina® Fémeas 10,43 14,80 21,01 10,99 15,27 21,22
Machos 6,01 21,05 73,74 9,14 23,22 58,95

Total® 6,74 16,25 39,22 9,22 18,03 35,21
M. domestica® Fémeas 0,86 25,53 753,26 1,08 16,55 253,04
Machos 1,92 4,55 10,75 1,73 4,16 9,98

Total® 0,97 7,65 60,32 0,93 6,57 46,58

@ Machos + fémeas.® Peso médio de machos e fémeas: 0,0206 e 0,0271 g, respectivamente.Peso
médio de machos e fémeas: 0,0105 e 0,0158 g, respectivamente.
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Figura 1. Estruturas moleculares da piperina, cinamoil amida e
tetraidropiperina.

foram 4,16 pg/mosca para machos e 16,55 pg/mosca para as
fémeas, apds 48 horas da aplicagao.

Na Figura 1 sdo apresentadas as estruturas das moléculas
testadas. Ao realizar-se uma andlise preliminar da relagdo en-
tre a estrutura quimica e a atividade inseticida exibida por
estas amidas, frente a L. cuprina e M. domestica, a maior ati-
vidade da tetraidropiperina deve-se provavelmente a ausén-
cia de insatura¢des em sua cadeia lateral, em comparagdo com
a piperina que apresenta 2 insatura¢des nas posicdes 2 ¢ 4,
com geometria trans. A auséncia das insaturagdes na amida
THP implementa uma maior liberdade conformacional a sua
estrutura, o que pode facilitar sua ligacdo a um receptor hipo-
tético.

Novos derivados devem ser desenvolvidos a partir destas
informagdes para que se possa entender melhor as estruturas
responsaveis pela atividade inseticida, bem como tragar um
perfil mais detalhado da relagdo estrutura-atividade, possibi-
litando assim o planejamento de novas moléculas que possam
ser utilizadas como uma nova opgao de inseticida, obtido de
uma fonte natural renovavel e que possa atuar no manejo inte-
grado de pragas.

CONCLUSAO

A tetraidropiperina foi a unica substancia que apresentou
atividade inseticida nas concentra¢des avaliadas, tanto para L.
cuprina quanto para M. domestica. A presenga de insaturacdes
na cadeia lateral das moléculas da piperina e da cinamoil amida
pode ser a responsavel pela inatividade das mesmas.
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