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Introducéo

A planta da espécie Azadirachta indica, também conhecida como Neem indiano, tem origem asiatica
e foi introduzida no Brasil no século anterior, com o0 objetivo principal de produzir sombra (ALVES;
FREITAS, 2010). Entretanto, vem sendo amplamente reconhecida por sua habilidade em agir como
um inseticida e pesticida natural, devido a presenca de compostos bioativos que inibem o crescimento
e desenvolvimento de pragas durante o cultivo. Alguns dos seus principios ativos que possuem
propriedades inseticidas, sdo a azadiractina, meliacina, gedunina, salanina, nimbina e valassina
(SCHMUTTERER, 1990). Neste sentido, a utilizagéo de extratos de neem para a combinacgdo de
bioinseticidas para o controle de pragas tem se destacado devido a sua eficiéncia e a0 menor impacto
ambiental quando comparado aos produtos quimicos tradicionais.

No contexto apicola, 0 aumento do plantio do Neem indiano, tanto na zona rural quanto urbana, tem
gerado preocupacdo nos apicultores e agucado o interesse de pesquisadores nesta area de estudo. As
propriedades do Neem indiano em combater pragas e insetos tem sido objeto de crescentes discussdes
devido ao seu potencial impacto nas abelhas Apis mellifera, que desempenham um papel fundamental
na polinizagdo de culturas, sendo reconhecida como um dos mais importantes polinizadores da
natureza (MONTEMOR, 2009).

Estudos realizados por Xavier et al. (2015) evidenciam que houve reducdo na sobrevivéncia de A.
mellifera apos a exposicdo ao 6leo das sementes do Neem, onde € concentrado um alto percentual de
azadiractina, responsavel pela sua toxicidade. Por outro lado, os autores relatam que, apesar da
toxicidade do Neem, o cultivo desta espécie tem colaborado com o desenvolvimento de coldnias,
sendo considerada uma planta beneéfica para a apicultura, pois promoveu um aumento na postura da
rainha de tal forma que gerou um saldo positivo na quantidade de crias das coldnias.

Diante disso, buscando colaborar com a elucidacdo desta problematica, o presente estudo busca
hipotetizar o mecanismo de atuagdo de compostos bioativos do Neem indiano sobre abelhas Apis
mellifera, por meio de analise bioinformatica.

Material e Métodos

Apdbs uma extensa e aprofundada pesquisa tedrica sobre o impacto do Neem indiano nas abelhas Apis
mellifera, foi realizada uma anélise bioinformatica para criar uma rede de interagdo quimico-proteina
usando compostos bioativos do Neem como entrada.

Para realizar a analise de bioinformatica, acessou-se a plataforma STITCH versdo 5.0
(http://stitch.embl.de/). Em seguida, realizou-se as seguintes etapas: Etapa 1 - selecdo da opgéo
“multiple names" e inser¢do do nome do composto quimico no campo “list of names”. Os compostos
inseridos foram: triterpenes, meliacinas, azadirachtin, triterpenoids, geduninas, nimbinm, limonoids,
nemola, margosin, glycoside, palmitic acid, totradechoic acid, nimbim, nimbinim, nimbidin, sodium,
potassium, calcium, chlorine, CO2, S04, SiO2, nimbosterol, nimbosterim, nimbicetim,
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sesquiterpenes, limonoids. Estes compostos foram obtidos da literatura cientifica disponivel online.
Etapa 2 - selecdo da espécie Apis mellifera e em seguida clicando em “SEARCH” e depois em
“Continuar". Ao término dessas etapas, uma rede de interagdes quimico-proteinas foi gerada e
expandida, garantindo que ndo incluisse mais de 50 interatores.

Por fim, analisou-se a rede, investigando as principais interacdes entre os compostos do Neem
indiano sobre a espécie de abelha selecionada na rede. Nas analises foram observados principalmente
0S compostos quimicos com 0s maiores e menores numeros de ligagdes as proteinas.

Resultados e Discussao

Conforme observado na figura 1, é notdria a interacdo complexa entre compostos quimicos do Neem
indiano e proteinas das abelhas Apis mellifera, com implicac6es significativas para a apicultura. No
entanto, um dos compostos de maior atividade do Neem indiano, a azadiractina, aparece 0rfdo na rede
de interacdo quimico-proteina, ou seja, sem ligacdes diretas ou indiretas, sugerindo uma auséncia de
atividade deste composto sobre o sistema bioldgico das abelhas. Esta observacdo pode sustentar 0s
estudos realizados por Alves (2010), que ao avaliar a produtividade apicola em biomas da caatinga e
mata litoranea, com presenca e auséncia do plantio do Neem indiano, demonstrou aspectos positivos
do plantio do Neem indiano sobre a postura das abelhas rainhas. Esse e outros indicios levaram Alves
e Freitas (2010) a considerarem, em seu artigo de revisdo bibliografica, que o Neem indiano pode ser
uma planta com beneficios maiores que os maleficios para as abelhas africanizadas.

No entanto, os resultados da pesquisa necessitam do aprofundamento para compreensdo dos
mecanismos moleculares da azadiractina sobre as proteinas do organismo das abelhas, uma vez que
alguns estudos apontam para o efeito tdxico deste composto sobre as abelhas Apis mellifera (ALVES,
2010). Por exemplo, no estudo realizado por Freitas e Pinheiro (2010), foram observados efeitos
deletérios para as abelhas A. mellifera,, como depois do tratamento de cultivos agricolas com
azadiractina. De forma semelhante, ainda que ndo tenha sido observado em condi¢6es de laboratorio,
em condigdes de campo, Melathopoulos et al. (2000) relataram que a azadiractina, sendo utilizada a
intervalos de 6 dias, proporcionou uma significativa reducdo na area de crias e provocou grande
mortalidade de rainhas nas colonias.

Ainda que a maioria dos estudos realizados avaliando a toxicidade de compostos quimicos do Neem
indiano tenham focado na Azadiractina, € importante a investigacdo mais aprofundada de outros
compostos também, visto que a rede de interagdo quimico-proteina produzida no presente estudo
mostra que alguns compostos que estdo presentes no Neem indiano interagem direta ou indiretamente
com diferentes proteinas da espécie de abelhas Apis mellifera. As interacBes podem proporcionar
efeitos positivos ou negativos no metabolismo das abelhas e por isso precisam ser melhor
investigados. Cabe ressaltar que alguns dos compostos bioativos do Neem indiano ndo estavam
disponiveis na plataforma utilizada para anélise, e, por isso, ndo aparecem na rede de interacéo
quimico-proteina apresentada na figura 1.

Considerac0es finais

As analises de rede de interacdo quimico-proteina sdo importantes para nos ajudar a compreender 0s
mecanismos moleculares subjacentes a atuacdo de compostos bioativos de plantas e levantar
hipdteses acerca da atuacao de principios quimicos sobre proteinas alvos dos organismos vivos. No
presente estudo a analise bioinformatica trouxe dados inovadores no contexto da toxicidade da
azadiractina sobre as abelhas Apis mellifera. No entanto, sdo necessarios estudos funcionais para uma
comprovacao das hipdteses levantadas por meio das analises bioinformética.
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Figura 1. Rede de interacdo quimico-proteina mostrando interacdo de compostos do Neem indiano
com proteinas de abelhas Apis mellifera. Elaborada pelos autores na plataforma STITCH (2023).



