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IMPACTO POTENCIAL DESTA PESQUISA

Esta pesquisa integra dados de mercado, fitossanidade e satide publica para avaliar como a
diversificacao de biofungicidas pode contribuir, de forma indireta, para reduzir a pressao
seletiva associada ao uso agricola de azdis. O trabalho oferece uma base técnica para que
produtores, assisténcia técnica, orgdos reguladores e programas de vigilancia distingam
expansdo de bioinsumos, diversidade de ingredientes ativos e substituicdo efetiva de
fungicidas quimicos. Ao explicitar os limites dos dados e propor indicadores de uso, residuos
e resisténcia, contribui para o manejo integrado de doencas, a preservacao da eficacia dos
antifiingicos clinicos e o desenvolvimento de politicas de Satude Unica. Em escala local e
nacional, o estudo pode orientar pesquisas em agroecossistemas brasileiros, aprimorar a
formagdo de profissionais de Engenharia Agrondmica e estimular inovagdo responsavel em
bioinsumos, com potencial de reduzir impactos ambientais sem comprometer a prote¢ao dos

cultivos.

POTENTIAL IMPACT OF THIS RESEARCH

This research integrates market data, plant health and public health to assess how biofungicide
diversification may indirectly reduce the selection pressure associated with agricultural azole
use. It provides a technical basis for growers, extension services, regulatory agencies and
surveillance programs to distinguish market expansion, active-ingredient diversity and
effective replacement of chemical fungicides. By making the limitations of the available data
explicit and proposing indicators for use, residues and resistance, the study contributes to
integrated disease management, preservation of clinically important antifungals and
development of One Health policies. At local and national levels, it may guide research in
Brazilian agroecosystems, strengthen the education of agronomy professionals and promote
responsible innovation in biological inputs, with the potential to reduce environmental

impacts without compromising crop protection.
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RESUMO

A resisténcia aos azodis em Aspergillus fumigatus constitui um problema de Satide Unica
porque pode emergir tanto durante a terapia prolongada quanto no ambiente, onde fungicidas
agricolas inibidores da desmetilagdo exercem pressdo seletiva sobre populacdes saprofiticas.
Este estudo avaliou a expansdo e a diversificagcdo dos biofungicidas no mercado brasileiro e
discutiu seu potencial como estratégia indireta de mitigagdo da selecdo ambiental associada ao
uso agricola de triazois. Realizou-se revisdo narrativa estruturada da literatura,
complementada por andlise documental de dados secundarios de comercializacdo e registro de
fungicidas quimicos, produtos microbianos e semioquimicos no Brasil entre 2014 e 2023.
Foram analisados volume comercializado, taxa de crescimento anual composta, indice de
crescimento com base em 2014, nimero de ingredientes ativos Uinicos, composi¢ao funcional
e identidade taxonomica dos agentes biologicos. O segmento microbiano € semioquimico
apresentou taxa de crescimento anual composta de 26,50%, superior aos 14,76% do grupo
quimico empregado na comparagdo. O volume comercializado cresceu de aproximadamente
462 t em 2014 para 3.832 t em 2023, aumento de 8,3 vezes. O niimero de ingredientes ativos
unicos aumentou de cinco em 2014 para 72 em 2023, com mudanga acentuada de patamar a
partir de 2020. Na base completa padronizada para 2014-2023, 17 de 78 ingredientes ativos
apresentavam fung¢do biofungicida, correspondendo a 21,8% do portfélio, com predominancia
de agentes a base de Bacillus e Trichoderma. A expansdo do portfolio biologico ndo
demonstra causalmente reducdo da frequéncia de A. fumigatus resistente, mas cria condi¢des
concretas para substituicao parcial de fungicidas sitio-especificos, diversificagdo de modos de
acdo e reducdo da persisténcia de residuos seletivos em hotspots ambientais. A efetividade
sanitaria dessa transicdo dependera de adocdo agrondmica consistente, qualidade dos produtos
e vigilancia integrada de uso, residuos e resisténcia.

Palavras-chave: resisténcia a azois; bioinsumos; controle bioldgico; satide unica; fungicidas
agricolas; manejo de resisténcia.



ABSTRACT

Azole resistance in Aspergillus fumigatus is a One Health problem because it may emerge
during prolonged antifungal therapy and in environmental reservoirs, where agricultural
demethylation-inhibiting fungicides impose selection on saprophytic populations. This study
evaluated the expansion and diversification of biofungicides in the Brazilian market and
discussed their potential as an indirect strategy to mitigate environmental selection associated
with agricultural triazole use. A structured narrative review was integrated with documentary
analysis of secondary data on sales and registrations of chemical fungicides, microbial
products and semiochemicals in Brazil from 2014 to 2023. The variables comprised sales
volume, compound annual growth rate, indexed growth using 2014 as baseline, number of
unique active ingredients, functional composition and taxonomic identity of biological agents.
The microbial and semiochemical segment showed a compound annual growth rate of
26.50%, compared with 14.76% for the chemical group used as reference. Sales increased
from approximately 462 tonnes in 2014 to 3,832 tonnes in 2023, an 8.3-fold expansion.
Unique active ingredients increased from five in 2014 to 72 in 2023, with a marked shift from
2020 onward. In the complete standardized dataset for 20142023, 17 of 78 active ingredients
were classified as biofungicides, corresponding to 21.8% of the portfolio, with Bacillus- and
Trichoderma-based agents predominating. Portfolio expansion does not causally demonstrate
a reduction in the frequency of resistant A. fumigatus. Nevertheless, it provides practical
conditions for partial replacement of site-specific fungicides, diversification of modes of
action and reduction of persistent selective residues in environmental hotspots. The
public-health value of this transition will depend on consistent agronomic adoption, reliable
product quality and integrated surveillance of fungicide use, environmental residues and
antifungal resistance.

Keywords: azole resistance; biological inputs; biological control; One Health; agricultural
fungicides; resistance management.
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1 INTRODUCAO E REVISAO DE LITERATURA

1.1 Resisténcia antifiingica em Aspergillus fumigatus sob a abordagem Satde Unica

A resisténcia antifungica deixou de ser um problema restrito aos servigos de saude.
Fungos com relevancia médica mantém ciclos ecologicos extensos no ambiente e podem ser
expostos a compostos antifungicos antes mesmo de entrarem em contato com um hospedeiro
humano, tornando a resisténcia fingica uma questdo de Saude Unica (BASTOS et al., 2021;
FISHER et al., 2022; VERWEIJ et al., 2020). Aspergillus fumigatus exemplifica de maneira
particularmente clara essa interface. Trata-se de um fungo saprofitico, termotolerante e
cosmopolita, amplamente distribuido em solos, matéria vegetal em decomposi¢do,
compostagem, residuos organicos e no ar (BERGER et al., 2017; BURKS et al., 2021). A
producao de conidios aerodispersdveis conecta seus reservatorios ambientais a ambientes
agricolas, ocupacionais, urbanos e hospitalares. Esses conidios sdo continuamente inalados e,
em individuos imunocompetentes, sdo normalmente eliminados pelas defesas do hospedeiro.
Em pacientes imunocomprometidos ou portadores de doengas pulmonares cronicas,
entretanto, a exposicdo pode resultar em manifestagdes que variam de aspergilose
broncopulmonar alérgica e aspergilose pulmonar cronica até aspergilose invasiva (BERGER
etal., 2017; BURKS et al., 2021).

A resisténcia em A. fumigatus pode surgir por duas rotas ndo excludentes. Na rota
clinica, a exposi¢do prolongada durante o tratamento seleciona variantes no hospedeiro,
sobretudo em quadros cronicos. Na rota ambiental, populagdes saprofiticas sdo expostas a
fungicidas ou biocidas antes da infeccdo humana. Essa segunda rota explica a ocorréncia de
aspergilose resistente em pacientes sem terapia prévia com azodis e a presencga de gendtipos
semelhantes em amostras ambientais e clinicas (VERWEIJ et al., 2009; VERWEIJ et al.,
2020).

Os triazois sdo essenciais ao tratamento e a profilaxia da aspergilose. Voriconazol,
itraconazol, posaconazol e isavuconazol inibem a lanosterol 14a-desmetilase, codificada
principalmente por cyp514, alvo bioquimico também explorado por fungicidas agricolas
inibidores da desmetilagdo. Essa sobreposicdo favorece resisténcia cruzada; a deteccao dos
gendtipos TR34/L98H e TR46/Y121F/T289A em isolados ambientais e clinicos consolidou a
hipotese de sele¢do fora do hospedeiro (VERWEIJ et al., 2009; BERGER et al., 2017;
VERWEIJ et al., 2020).
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A relevancia sanitdria dessa rota decorre da reducdo das opg¢des terapéuticas, em um
cenario de arsenal antifingico limitado, e da associacdo da resisténcia com falha de
tratamento e maior mortalidade. Por isso, revisdes internacionais enquadram a resisténcia
fingica como ameaca emergente a saide global (BASTOS et al., 2021; FISHER et al., 2022).
Em 2025, uma avaliacdo conjunta de agé€ncias europeias concluiu que usos ndo médicos de
az6is provavelmente ou muito provavelmente contribuem para a sele¢do de A. fumigatus
resistente, embora a contribuicdo relativa de cada uso e ambiente ainda precise ser
quantificada (EFSA et al., 2025).

A preocupagdo com sobreposicdo de alvos ultrapassou os azo6is. Van Rhijn et al.
(2024) demonstraram que a exposi¢do in vitro ao fungicida agricola ipflufenoquin pode
selecionar alteragdes em di-hidroorotato desidrogenase que conferem resisténcia cruzada ao
olorofim, antifingico clinico de mecanismo semelhante. Bottery et al. (2024) mostraram
ainda que linhagens multiazol-resistentes podem apresentar taxas de mutagdo elevadas e
acelerar a aquisi¢do de resisténcia adicional. Esses achados nao significam que todo novo
fungicida gerara resisténcia médica, mas reforcam a necessidade de avaliacao antecipada de
risco quando moléculas agricolas e clinicas compartilham alvo ou arquitetura quimica.

A abordagem Saude Unica trata a resisténcia como propriedade do sistema: a
agricultura precisa controlar doencas, a medicina depende de poucas classes quimicas € o
ambiente atua como habitat, filtro seletivo e via de dispersdo. A resposta deve combinar
preservacdo de moléculas essenciais, redu¢do de usos evitaveis, diversificacdo do manejo e
vigilancia dos ambientes com maior probabilidade de selecdo e exposicdo (CERESINI et al.,

2024; EFSA et al., 2025).

1.2 Hotspots ambientais e heterogeneidade da selecao

O risco ambiental ndao ¢ uniforme. A selegdao exige crescimento e reproducao de A.
fumigatus, exposicdo a concentragdes discriminatorias e persisténcia suficiente do composto.
Residuos vegetais, pilhas de compostagem, biomassa armazenada e materiais lenhosos podem
reunir essas condi¢cdes com maior frequéncia do que solos agricolas em geral, o que explica a
coexisténcia de hotspots com dreas convencionais de baixa prevaléncia ou sem sinal
gendmico robusto de sele¢do sazonal (SCHOUSTRA et al., 2019; BARBER et al., 2020;
BURKS et al., 2021; ARENDRUP et al., 2024).

A resisténcia distribui-se de forma desigual. Residuos de plantas ornamentais, flores,
compostagem e outros materiais organicos concentram evidéncias de sele¢ao, embora a

concentragdo instantanea de fungicidas nem sempre se correlacione linearmente com a
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resisténcia. A histoéria de exposicao, a degradacao dos compostos, a heterogeneidade espacial
e o momento da amostragem também condicionam o resultado (BURKS et al., 2021;
ARENDRUP et al., 2024).

Em contraste, Barber et al. (2020) encontraram prevaléncia relativamente baixa de
resisténcia em campos agricolas amostrados na Alemanha e ndo observaram impacto
gendmico robusto da aplicagdo sazonal de fungicidas naquele contexto. Resultados desse tipo
sdo essenciais para evitar generalizagoes. Eles ndo invalidam a rota ambiental; indicam que o
risco é condicionado pelo nicho e pelo manejo. Areas com baixa densidade de A. fumigatus,
remogao rapida de residuos, menor persisténcia de fungicidas ou concentragdes ndo seletivas
podem funcionar como coldspots. A unidade adequada de vigilancia, portanto, ndo ¢ apenas a
lavoura, mas o continuum que inclui cultivo, colheita, armazenamento, residuos,
compostagem e dispersdo aérea.

A heterogeneidade também ¢ relevante para a interpretagdo de resultados negativos.
No Brasil, o estudo de Buri et al. (2026) encontrou elevada diversidade genética de A.
fumigatus em alimentos secos, mas nao detectou fenotipos resistentes aos azdis no conjunto
avaliado. A auséncia de resisténcia nesse nicho ndo elimina risco em outros ambientes;
fornece um ponto de referéncia e mostra a necessidade de amostragem estratificada.
Vigilancia efetiva deve comparar diferentes sistemas produtivos, €pocas, matrizes e
intensidades de uso, evitando extrapolar um resultado local para todo o territorio.

Quadro 1 - Sintese das evidéncias sobre a ocorréncia e a selegdo de Aspergillus fumigatus resistente a azois em
diferentes contextos ambientais e suas implica¢des para a interpretagdo do risco

Contexto ambiental Evidéncia predominante Implicacio para este estudo Referéncias de suporte

Esses ambientes podem
constituir hotspots quando
reunem crescimento e
reprodugdo de A. fumigatus e

Residuos vegetais, pilhas de
material organico e
compostagem

residuos de fungicidas
azolicos. Pilhas de residuos
vegetais apresentaram altas
proporgdes de isolados
resistentes, enquanto a
compostagem aerobia ativa
pode reduzir a abundéancia do
fungo.

Priorizar vigilancia e manejo
de residuos nas etapas de
pos-colheita, armazenamento e
compostagem.

Schoustra et al. (2019); Burks
et al. (2021); Arendrup et al.
(2024)

Flores, residuos de bulbos e
materiais ornamentais

Residuos da produgao de
bulbos florais foram
identificados como hotspots de
selecdo. Amostras associadas a
flores, vasos, canteiros e
compostagem apresentaram
algumas das maiores
proporgdes de A. fumigatus
resistente nos estudos
europeus.

Relacionar o risco ao sistema
de produgio, a frequéncia de
aplicagdes e ao destino da
biomassa tratada.

Schoustra et al. (2019); Burks
et al. (2021); Arendrup et al.
(2024)

Campos agricolas
convencionais

A prevaléncia de resisténcia ¢

variavel. Em campos agricolas
alemaes, 1%-3% dos isolados

foram resistentes, sem

Evitar atribuir risco uniforme a
toda area agricola; a selegdo
depende do nicho, da
exposicdo e da capacidade de

Barber et al. (2020); Arendrup
et al. (2024)




Contexto ambiental

Evidéncia predominante

Implicacio para este estudo

Referéncias de suporte

alteragdo robusta da estrutura
populacional apds o uso
sazonal de fungicidas. Em
experimento de campo na
Dinamarca, também ndo houve
aumento estatisticamente
significativo da proporgéo de
resistentes apos as aplicagdes.

crescimento e reprodug@o do
fungo.

Cavacos de madeira e residuos
lenhosos

Cavacos de madeira foram
identificados como hotspots
quando apresentavam
crescimento de A. fumigatus,
isolados resistentes e residuos
de azdis. O armazenamento de
residuos organicos e lenhosos
pode criar condi¢des para
manutengdo e multiplicagéo do
fungo.

Incluir residuos lenhosos e
locais de armazenamento na
vigilancia ambiental, sem
generalizar o risco para toda
madeira ou biomassa.

Schoustra et al. (2019); Burks
etal. (2021)

Alimentos secos

A. fumigatus foi detectado em
alimentos secos brasileiros
com elevada diversidade
genética, mas os isolados
avaliados permaneceram
suscetiveis aos azois testados.

Interpretar resultados negativos
como especificos do nicho, da
amostragem e do periodo
analisado, sem extrapolagdo
para outros compartimentos
ambientais.

Buri et al. (2026)

Fonte: elaborado pelo autor com base nos estudos indicados na tltima coluna.
Nota: As implica¢des da terceira coluna constituem sintese interpretativa do autor a partir dos resultados dos
estudos citados.

1.3 Biofungicidas e diversificacio do mercado brasileiro

O Brasil combina agricultura tropical intensiva, safras sucessivas e alta pressdo de
doengas, condicdes que tornam o manejo de resisténcia especialmente relevante.
Paralelamente, o mercado de bioinsumos cresce com o avango da inovagdo empresarial, da
demanda dos produtores e dos instrumentos regulatorios. A expansao de bioinseticidas,
bionematicidas, inoculantes e biofungicidas mostra que solu¢des microbianas podem alcangar
escala quando integradas aos sistemas produtivos (TOGNI et al., 2019; FISCHER et al., 2023;
DE LIMA ANDREATA et al., 2025).

Biofungicida ¢ uma categoria funcional, ndo taxondmica. Um mesmo género
microbiano pode originar produtos para fungos, nematoides, insetos ou promocdo de
crescimento, conforme linhagem, formulacao e indicagdo de uso. Para este estudo, interessam
os agentes capazes de substituir ou complementar tratamentos contra fitopatégenos fungicos,
com destaque para Bacillus e Trichoderma no mercado brasileiro (DE LIMA ANDREATA et
al., 2025).

Trichoderma atua por um conjunto de processos que inclui colonizagdo rapida da
rizosfera ou de tecidos vegetais, competi¢do por nutrientes, reconhecimento e enrolamento
sobre hifas do patdgeno, secrecdao de quitinases e glucanases, antibiose e ativagao de respostas

de defesa da planta. A importancia relativa de cada mecanismo varia entre espécies, linhagens
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e patossistemas. Revisdes recentes descrevem 7Trichoderma como plataforma versatil de
controle, mas enfatizam que seu desempenho depende de adaptagdao ambiental, viabilidade do
in6culo, compatibilidade com agroquimicos e qualidade da formulagado (MUKHOPADHYAY;
KUMAR, 2020; MANZAR et al., 2022; GUZMAN-GUZMAN et al., 2023; RODRIGUES;
DE MIO; SOCCOL, 2023; AWAL et al., 2024; OYESOLA; KINGE; OBEMBE, 2025).

Bacillus apresenta vantagens industriais relacionadas a formagdo de enddsporos e a
estabilidade de determinadas formulagdes. Seus mecanismos incluem competi¢cdo, producao
de sideroforos, enzimas liticas e lipopeptideos, como surfactinas, iturinas e fengicinas, além
de indugdo de resisténcia sistémica. A multiplicidade de efeitos reduz a dependéncia de uma
interagdo Unica entre molécula e sitio-alvo, mas ndo garante eficacia constante. A expressao
de metabolitos pode ser afetada por temperatura, umidade, pH, radiacao, matéria organica,
microbioma nativo e condi¢des de armazenamento. Sele¢do de linhagens, controle de
qualidade e posicionamento agrondomico sdo tdo importantes quanto a identidade do género (
VILLAVICENCIO-VASQUEZ et al., 2025).

Consorcios de Trichoderma, Bacillus, Pseudomonas e outros agentes podem ampliar o
espectro funcional, mas acrescentam desafios de compatibilidade, produgao, estabilidade e
registro. Da mesma forma, formulagdes liquidas, p6s molhaveis, granulos e encapsulamento
s6 convertem atividade laboratorial em eficacia de campo quando preservam viabilidade, dose
efetiva e desempenho durante armazenamento e aplicacio (POVEDA; EUGUI, 2023;
O'CALLAGHAN, 2016; VILLAVICENCIO-VASQUEZ et al., 2025).

A vantagem dos biofungicidas para a resisténcia médica ¢ indireta: seus mecanismos
ndo se sobrepdem ao alvo dos azois clinicos e seu uso pode reduzir aplicagcdes quimicas. Isso
nao significa risco evolutivo zero, pois fitopatogenos podem adaptar-se a metabolitos ou
interacdes ecoldgicas; significa um perfil de selecdo diferente daquele de compostos
persistentes e sitio-especificos.

Seu valor estratégico reside, portanto, em diversificar intervengdes e integrar agentes
biologicos, cultivares resistentes, medidas culturais e uso racional de fungicidas. Reduzir o
tamanho populacional do patdégeno e a exposi¢ao a compostos de alto risco € um principio
central do manejo de resisténcia (CORKLEY; FRAAIJE; HAWKINS, 2022; CERESINI et al.,
2024).

Quadro 2 - Principais mecanismos de agentes biofungicidas, vantagens estratégicas, limitacdes e referéncias de
suporte

Grupo Mecanismos recorrentes | Vantagem estratégica Limitacdes principais Referéncias
Competigdo por espago e Atuagao por multiplos Desempenho Mukhopadhyay e Kumar
Trichoderma spp. nutrientes, processos e ampla condicionado pela espécie | (2020); Manzar et al.
micoparasitismo, utilizagdo experimental e e linhagem, temperatura, (2022); Guzman-Guzman
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Grupo

Mecanismos recorrentes

Vantagem estratégica

Limitagdes principais

Referéncias

antibiose, produgdo de
enzimas hidroliticas e
indugdo de respostas de
defesa da planta.

comercial contra
diferentes fitopatogenos.

disponibilidade de agua,
pH, compatibilidade com
outros insumos,
viabilidade e estabilidade
da formulagéo.

et al. (2023);
Villavicencio-Vasquez et
al. (2025)

Bacillus spp.

Produgdo de
lipopeptideos, como
surfactinas, iturinas e
fengicinas, sideroforos e
enzimas liticas;
competicdo por nutrientes
e indugdo de resisténcia
sistémica.

Diversidade de
metabolitos
antimicrobianos sem
sobreposicdo direta com o
alvo dos azoéis; a
formagéo de enddsporos
pode favorecer produgao,
formulagéo,
armazenamento €
aplicagdo.

A eficacia depende da
linhagem, do
fitopatogeno-alvo, da
produgdo de metabdlitos,
da capacidade de
colonizagao, das
condigdes ambientais e da
formulagéo.

Villavicencio-Vasquez et
al. (2025); Kairatkyzy e
Arystanova (2025);
O'Callaghan (2016)

Consdrcios microbianos

Combinagéo de
microrganismos com
diferentes nichos,
mecanismos de
antagonismo, capacidade
de colonizagéo e efeitos
sobre a planta.

Potencial para ampliar o
espectro de agdo,
complementar
mecanismos ¢ aumentar a
robustez do controle sob
condigdes ambientais
variaveis.

Compatibilidade entre
componentes, competicao
ou antagonismo interno,
manutengdo da proporgao
das linhagens,
estabilidade, produgéo,
padronizagdo e registro
mais complexos.

Poveda e Eugui (2023);
Maciag et al. (2023)

Metabolitos microbianos
e sobrenadantes livres de
células

Antibiose, produgio de
enzimas degradativas,
interferéncia em
processos fisiologicos do
organismo-alvo e
ativagdo de respostas de
defesa vegetal.

Possibilidade de
desenvolver produtos
baseados em compostos
bioativos sem depender
da sobrevivéncia e do
estabelecimento do
microrganismo no
ambiente.

Necessidade de
caracterizar identidade
quimica, concentragéo
biologicamente efetiva,
estabilidade, persisténcia,
toxicidade, consisténcia
entre lotes e forma de
aplicagdo.

Prabhu, Poorniammal e
Dufossé (2025)

Fonte: elaborado pelo autor com base nas referéncias indicadas na ultima coluna.
Nota: As vantagens e limitagdes apresentadas representam uma sintese interpretativa do autor e devem ser
avaliadas para cada linhagem, formulagao e sistema de produg@o.

Apesar do entusiasmo comercial e da rapida expansao do mercado brasileiro de

biopesticidas, permanece uma lacuna analitica entre a disponibilidade crescente desses
produtos e sua efetiva incorporagdo aos programas de manejo de doengas (FISCHER et al.,
2023; DE LIMA ANDREATA et al., 2025). O crescimento agregado das vendas de produtos
bioldgicos ndo equivale automaticamente a reducao do uso de triazois, assim como o aumento
do niimero de registros expressa ampliagdo da oferta regulatéria, mas ndo comprova adogao
nas culturas, doses, épocas ou condi¢cdes epidemioldgicas necessarias para substituir
aplicagdes quimicas.

Essa limitacdo decorre da propria natureza das bases consultadas: os relatorios do
IBAMA consolidam quantidades comercializadas principalmente por ingrediente ativo e
classe de uso, enquanto o AGROFIT reune informagdes sobre produtos registrados, marcas
comerciais, ingredientes ativos, culturas e alvos, sem fornecer, isoladamente, o nimero de
aplicagdes realizadas ou os tratamentos quimicos efetivamente evitados (IBAMA, 2025;
BRASIL, 2025). Além disso, as séries de produtos microbianos, semioquimicos e agentes
biologicos de controle abrangem fungdes distintas, incluindo bioinseticidas, bionematicidas e
biofungicidas, e ndo podem ser interpretadas integralmente como expansao do controle

biologico de doencas (DE LIMA ANDREATA et al., 2025; IBAMA, 2025). E necessario,
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portanto, distinguir volume comercializado, numero de produtos comerciais, niimero de
ingredientes ativos Unicos, indicagdo agrondmica e composicao taxonOmica do portfolio.
Somente a partir dessa separagao ¢ possivel discutir de forma metodologicamente consistente
a contribui¢do potencial dos biofungicidas para a mitigagdo da pressdo seletiva associada a
resisténcia antifingica ambiental.

Em sintese, a literatura sustenta com evidéncia forte a existéncia da rota ambiental de
resisténcia e a concentracao do risco em determinados hotspots; oferece evidéncia moderada
para o potencial dos biofungicidas de reduzir indiretamente a pressdo seletiva quando
substituem aplicacdes quimicas; e ainda ndo demonstra causalmente que a expansdo do
mercado bioldgico tenha reduzido a frequéncia ambiental de 4. fumigatus resistente. Essa
hierarquia de evidéncias orientou a interpretacao dos resultados.

Com base nessa perspectiva, o objetivo deste estudo foi avaliar a expansdo e a
diversificacdo dos biofungicidas no mercado brasileiro entre 2014 e 2023 e discutir seu
potencial como estratégia indireta de mitigagdo da pressdo seletiva associada ao uso agricola
de fungicidas triazois sobre populagdes ambientais de A. fumigatus. A hipotese de trabalho foi
que a ampliacdo do portfolio de agentes microbianos, especialmente Bacillus e Trichoderma,
cria capacidade técnica e comercial para reduzir parcialmente a dependéncia de fungicidas
sitio-especificos. A analise foi deliberadamente limitada a plausibilidade e as condigdes
necessarias para a mitigacdo: ndo se buscou demonstrar causalmente queda da prevaléncia de
resisténcia, pois nao foram produzidas séries temporais de isolados ambientais nem medi¢des
de residuos azolicos. A relacdo conceitual entre o uso agricola de fungicidas, a sele¢do
ambiental de resisténcia e o ponto de intervenc¢do atribuido aos biofungicidas € sintetizada na

Figura 1.



Figura 1 - Modelo conceitual da rota agricultura-ambiente-clinica da resisténcia antifingica em Aspergillus
fumigatus e do ponto de intervengdo atribuido aos biofungicidas

Uso agricola de Hotspots com Selegdo e amplificagdo Disperséo ambiental,
fungicidas azédlicos biomassa e residuos de A. fumigatus exposicao humana e
(DMIs) de azéis resistente risco de falha terapéutica

Estratégia de mitigacao indireta

Substituicdo parcial por biofungicidas + manejo integrado + rotag&o de modos de agao

Efeito esperado: menor oportunidade ecolégica de selecdo; hipdtese a validar por vigiléncia ambiental direta

Fonte: elaborado pelo autor (2026).
Nota: A mitigagdo proposta ¢ indireta e precisa ser validada por monitoramento integrado de uso, residuos e
resisténcia.
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2 MATERIAL E METODOS

2.1 Delineamento do estudo

O estudo combinou revisdo narrativa estruturada e andlise documental descritiva de
dados secundarios. A revisdo foi utilizada para construir o nexo conceitual entre uso nao
médico de fungicidas, selecdo ambiental de resisténcia em A. fumigatus, hotspots ecologicos e
mecanismos de acdo de biofungicidas. A analise documental caracterizou a evolu¢dao do
mercado brasileiro de fungicidas quimicos e do conjunto de produtos microbianos e
semioquimicos no periodo de 2014 a 2023. Nao foi realizada meta-anélise nem inferéncia
causal entre crescimento do mercado biologico e prevaléncia de resisténcia.

A pergunta analitica foi formulada em dois niveis. No nivel descritivo, perguntou-se se
o segmento biologico se expandiu e se diversificou em ritmo suficiente para oferecer
alternativas aos fungicidas convencionais. No nivel interpretativo, discutiu-se em que
condicdes essa expansdo poderia reduzir a pressdo seletiva sobre populagdes ambientais de A.
fumigatus. A unidade de inferéncia foi o potencial de mitigagdo indireta, ¢ ndo a reducdo

observada de resisténcia.

2.2 Revisao narrativa estruturada

A literatura foi organizada a partir de artigos cientificos, revisoes, relatorios técnicos e
documentos institucionais publicados principalmente entre 2009 e julho de 2026. Foram
priorizados trabalhos indexados que abordassem: (i) resisténcia a azdis em A. fumigatus; (ii)
uso agricola ou ambiental de fungicidas com potencial de resisténcia cruzada; (iii)
identificacdo de hotspots e coldspots; (iv) mecanismos de controle bioldgico por Bacillus,
Trichoderma e consorcios; (v) mercado e regulagdo de bioinsumos no Brasil; e (vi) manejo
integrado de resisténcia. Termos equivalentes em portugués e inglés foram combinados,
incluindo  "Aspergillus  fumigatus", "azole resistance", '"agricultural fungicides",
"environmental hotspots", "biofungicides", "microbial pesticides", "Bacillus", "Trichoderma",
"Brazilian market" e "One Health".

Foram excluidos documentos duplicados e estudos sem relagdo com a interface
agricultura-ambiente-satde ou com os mecanismos ¢ o mercado de biofungicidas. Fontes nao
revisadas por pares foram mantidas quando representavam bases oficiais, legislagdo, sistemas
de registro ou o conjunto de dados que fundamentou as figuras de mercado. A sintese foi

tematica, com aten¢do explicita a forca e aos limites da evidéncia. Estudos que detectaram
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resisténcia em hotspots e estudos que encontraram baixa frequéncia em campos convencionais

foram apresentados conjuntamente para reduzir viés de confirmagao.

2.3 Fontes e tratamento dos dados de mercado

Os indicadores de comercializagdo e diversificacdo foram obtidos de uma base
consolidada construida a partir de dados publicos do Instituto Brasileiro do Meio Ambiente e
dos Recursos Naturais Renovaveis para 2014-2023 e de informagdes de registro disponiveis
no Sistema de Agrotoxicos Fitossanitarios do Ministério da Agricultura e Pecuaria. A analise
comparou o grupo “fungicidas quimicos” com o agregado ‘“produtos microbianos e
semioquimicos”. As informagdes do AGROFIT foram consultadas como base documental
oficial (BRASIL, 2025).

Foram consideradas cinco variaveis: volume anual comercializado em toneladas;
indice de vendas com 2014 igual a 100; taxa de crescimento anual composta; nimero de
ingredientes ativos Unicos por ano; e composi¢cdo funcional do portfélio microbiano e
semioquimico. Produto comercial e ingrediente ativo foram tratados como unidades
diferentes. Um mesmo agente presente em multiplas marcas foi contabilizado uma unica vez
na analise de diversidade, enquanto a comercializagdo refletiu o volume agregado informado
na base.

Para a classificagdo funcional, foram considerados todos os ingredientes ativos
microbianos e semioquimicos presentes na base completa. Registros sem identificagdo do
ingrediente ativo foram excluidos das contagens de diversidade. Os ingredientes ativos com
indicagdo explicita de controle de doengas fingicas foram classificados como biofungicidas;
os demais foram agrupados em outras fung¢des, incluindo semioquimicos, agentes virais,
fungos entomopatogénicos, nematicidas e outros agentes de controle biologico. A composi¢ao
taxonomica dos biofungicidas foi descrita por grupo predominante, com destaque para

Bacillus e Trichoderma.

2.4 Indicadores e consisténcia interna

A taxa de crescimento anual composta foi calculada pela expressao:
CAGR = (Vf/ Vi)(1/n) - 1 (1)
em que V; corresponde ao valor no inicio da série, Vf ao valor final e n ao nimero de
intervalos anuais. O indice de crescimento foi calculado por I = (Vi / Vaoa) X 100. As
propor¢des funcionais foram obtidas pela divisdo do ntimero de ingredientes ativos de cada

categoria pelo total de 78 ingredientes ativos unicos da base completa padronizada.
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A base completa padronizada reuniu 78 ingredientes ativos inicos no periodo de 2014
a 2023. Desses, 17 apresentavam funcao biofungicida, equivalentes a 21,8% do portfolio. A
distribuicdo taxondmica do subconjunto biofungicida foi composta por oito ingredientes
ativos associados a Bacillus, sete a Trichoderma e dois a outros fungos, Clonostachys rosea e
Hirsutella thompsonii. A base consolidada, o diciondrio das variaveis e o script em R sdo

apresentados nos apéndices e acompanham a versao digital do trabalho.

2.5 Limitacoes analiticas

Os dados de mercado medem disponibilidade, diversidade e comercializagdo agregada,
ndo aplicagdo por cultura, dose, nimero de tratamentos ou substitui¢do efetiva de triazois. O
estudo também ndo incluiu quantificacdo de residuos, isolamento de A. fumigatus, testes de
sensibilidade ou marcadores moleculares ao longo da série temporal. Por isso, a relagdo entre
expansdo de biofungicidas e resisténcia ambiental foi interpretada como plausibilidade
mecanistica e oportunidade de manejo, ¢ ndo como demonstracdo causal. Alteracdes
regulatorias, mudangas na forma de declaragdo das vendas e revisdes futuras da nomenclatura

taxondmica podem influenciar comparagdes historicas.

Quadro 3 - Variaveis empregadas na analise documental e alcance interpretativo

Variavel

Unidade

O que demonstra

O que nio demonstra

Volume comercializado

Toneladas por ano

Expansdo material do
segmento.

Substitui¢do de um fungicida
especifico ou area tratada.

CAGR

% ao ano

Velocidade média de
crescimento entre os
extremos.

Regularidade anual ou
causalidade.

indice 2014 = 100

indice relativo

Comparagao de crescimento
entre grupos de escalas
diferentes.

Volume absoluto equivalente.

Ingredientes ativos tinicos

Numero de agentes ou
substancias

Diversificacao tecnologica
do portfolio.

Numero de produtos, vendas
ou eficacia.

Fungio primaria

Biofungicida versus outras
fungdes

Participacdo dos fungicidas
bioldgicos no conjunto.

Uso exclusivo ou
desempenho no campo.

Fonte: elaborado pelo autor (2026).
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3 RESULTADOS

3.1 Crescimento comparativo do mercado

O segmento de produtos microbianos e semioquimicos apresentou expansao mais
rapida que o grupo de fungicidas quimicos utilizado como referéncia. Entre 2014 e 2023, a
taxa de crescimento anual composta foi de 26,50% para microbianos/semioquimicos e de
14,76% para fungicidas quimicos. A diferenca de 11,74 pontos percentuais representa quase o
dobro da velocidade anual média de crescimento do segmento bioldgico agregado, embora a
base inicial de vendas fosse muito menor.

O volume de produtos microbianos e semioquimicos aumentou de aproximadamente
462 t em 2014 para 3.832 t em 2023. A razdo entre os extremos foi 8,29, correspondente a
aumento acumulado de cerca de 729%. Em termos de indice, 2014 = 100 resultou em valor
proximo de 829 em 2023. O grupo quimico alcangou indice aproximado de 345 na série
apresentada, equivalendo a crescimento acumulado em torno de 245%. Portanto, os
biologicos ganharam escala de forma acelerada, mas permaneceram menores em volume
absoluto do que os fungicidas quimicos.

A trajetoria ndo foi monotdnica. O painel original indicou forte aceleragdo do indice
microbiano/semioquimico nos anos finais, com pico anterior a 2023 e posterior acomodagao.
Esse comportamento pode refletir variagdo de demanda, estoques, critérios de declaracao,
entrada de novos produtos e diferencas na unidade fisica de produtos com formulagdes
distintas. A CAGR resume a tendéncia entre extremos e nao deve ser interpretada como taxa

constante em todos os anos.

3.2 Diversificacio de ingredientes ativos

A diversidade de ingredientes ativos permaneceu baixa na primeira parte da série.
Foram identificados cinco ingredientes ativos unicos em 2014, quatro por ano entre 2015 e
2018 e cinco em 2019. Em 2020 ocorreu mudanga acentuada de patamar, com 53 ingredientes
ativos. O total alcangou 61 em 2021, permaneceu em 61 em 2022 e chegou a 72 em 2023. A
inflexdo posterior a 2019 indica expansdo expressiva do portfolio e também pode refletir
mudancas regulatorias e documentais na organizacao das bases publicas.

O crescimento do nimero de ingredientes ativos ¢ diferente do aumento de produtos
comerciais. Diversas marcas podem compartilhar 0 mesmo microrganismo ou substancia, e
produtos com combinagdes de agentes podem aumentar a quantidade de registros sem ampliar

na mesma propor¢ao os modos de agao disponiveis. A contagem de ingredientes ativos unicos
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empregada neste estudo buscou aproximar a diversidade bioldgica e funcional, reduzindo
duplicagdo por marca. Ainda assim, linhagens diferentes de uma mesma espécie podem
apresentar propriedades distintas, de modo que a diversidade taxondmica nominal subestima

parte da diversidade funcional.

3.3 Participacio dos biofungicidas no conjunto de bioinsumos fitossanitarios

Na base completa padronizada para 2014-2023, foram identificados 78 ingredientes
ativos Unicos no conjunto microbiano e semioquimico. Desses, 17 apresentavam funcao
biofungicida, correspondendo a 21,8% do total. Os outros 61 ingredientes ativos estavam
associados a semioquimicos, agentes virais, fungos entomopatogénicos, nematicidas e outros
agentes de controle biologico. O resultado demonstra que o crescimento dos bioinsumos em
geral ndo pode ser usado como sindnimo de expansdo dos biofungicidas: aproximadamente
quatro quintos do portfolio pertenciam a outras finalidades.

Entre os 17 biofungicidas, oito ingredientes ativos estavam associados a Bacillus, sete
a Trichoderma e dois a outros fungos — Clonostachys rosea e Hirsutella thompsonii. Bacillus
e Trichoderma responderam, portanto, por 15 dos 17 ingredientes ativos biofungicidas,
equivalentes a 88,2% do subconjunto. A concentragdo revela maturidade tecnologica dessas
plataformas, mas também evidencia espago para ampliar a diversidade taxondmica e
funcional do portfolio.

A literatura de mercado brasileira complementa esse resultado ao apontar elevada
participacdo de Trichoderma no niimero de registros comerciais de biofungicidas, enquanto
Bacillus ocupa posicdo central em biofungicidas e bionematicidas. A aparente diferenca entre
predominancia por registro e por ingrediente ativo decorre das unidades de andlise: um
mesmo agente pode originar diversas marcas e formulagdes. A interpretacdo adequada € que
ambos os géneros estruturam o mercado, sem que um Unico indicador determine lideranga

absoluta em todas as métricas.



27

Figura 2 - Indicadores da expanséo e diversificacdo do segmento microbiano ¢ semioquimico no mercado

brasileiro entre 2014 ¢ 2023

Indicadores da expansao e diversificacdo do segmento biolégico no mercado brasileiro (2014-2023)
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Fonte: elaborado pelo autor (2026), com base em dados do IBAMA (2025) e do AGROFIT (BRASIL, 2025).
Nota: As contagens consideram a base completa padronizada. Dos 78 ingredientes ativos unicos identificados
entre 2014 e 2023, 17 apresentavam fungao biofungicida, correspondendo a 21,8%.

Tabela 1 - Principais indicadores quantitativos do levantamento de mercado brasileiro, 2014-2023

Indicador Valor observado

Interpretacao

CAGR de microbianos/semioquimicos | 26,50% ao ano

Expansao rapida a partir de base

reduzida.
CAGR de fungicidas quimicos 14,76% ao ano gletic.imento relevante, porém mais
Volume microbiano/semioquimico 462 t(2014) a 3.832 t (2023) Aumento de 8,29 vezes.
Ingredientes ativos unicos 5em2014; 72 em 2023 Mudanca acentuada de patamar a

partir de 2020.

Biofungicidas no portfélio funcional 17 de 78 (21,8%)

Subconjunto relevante, mas
minoritario no portfolio de
bioinsumos fitossanitarios.

Composigdo dos biofungicidas fungos: 2

Bacillus: 8; Trichoderma: 7; outros | Concentrag¢do de 88,2% nos dois

géneros dominantes.

Fonte: elaborado pelo autor (2026), com base em IBAMA (2025) e Brasil (2025).
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4 DISCUSSAO

4.1 Transicao do mercado: capacidade disponivel nio equivale a substituicao

Os resultados demonstram expansdo estrutural do mercado brasileiro de protecao
biologica: o segmento microbiano/semioquimico cresceu 8,3 vezes e o numero de
ingredientes ativos aumentou acentuadamente apds 2019. O movimento ¢ coerente com
analises que descrevem o Brasil como mercado dindmico para pesticidas microbianos,
impulsionado por demanda por sustentabilidade, integracao ao manejo e ambiente regulatdrio
favoravel (TOGNI et al., 2019; FISCHER et al., 2023; DE LIMA ANDREATA et al., 2025).

Essa expansdo deve ser interpretada em escala correta. O segmento biolodgico partiu de
base muito menor, enquanto o grupo quimico também cresceu 14,76% ao ano. Portanto,
aumento percentual de biologicos ndo comprova substitui¢do equivalente de fungicidas: a
mitigacdo depende de reduzir o numero, a frequéncia ou a duragdo da exposi¢do a compostos
com potencial seletivo.

E necessario distinguir crescimento de mercado de transi¢io de manejo. Um
biofungicida adicionado sem retirar ou reposicionar tratamentos quimicos pode melhorar o
controle, mas pouco alterar a pressao seletiva. O indicador relevante ¢ a fragao de aplicagdes
quimicas efetivamente evitadas por programas integrados, e ndo apenas o volume de

biologicos vendido.

4.2 Biofungicidas: manejo da pressao seletiva, ndo “cura” da resisténcia

O argumento central € ecoldgico: a selecdo em A. fumigatus depende da exposi¢do em
ambientes onde o fungo cresce e se reproduz. Biofungicidas podem contribuir quando
substituem tratamentos, controlam o fitopatogeno antes de sucessivas pulverizagdes ou
permitem combinar mecanismos sem sobreposi¢ao com antifungicos médicos.

Bacillus e Trichoderma sao particularmente relevantes porque dominam o subconjunto
de biofungicidas identificado. Em vez de depender exclusivamente de uma interacdo com
enzima-alvo, esses agentes interferem na coloniza¢do, disponibilidade de nutrientes,
integridade da parede celular e resposta da planta. Essa multiplicidade ¢ compativel com o
primeiro pilar do manejo de resisténcia descrito por Corkley, Fraaije e Hawkins (2022):
reduzir o crescimento populacional e a necessidade de fungicidas por métodos ndo quimicos.
No contexto brasileiro, Ceresini et al. (2024) também defendem estratégias evolutivamente
informadas que integrem biocontrole, resisténcia varietal, monitoramento e uso racional de

fungicidas.
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Essa vantagem ndo implica eficicia universal. O desempenho de biofungicidas
depende do momento de aplicagdo, das condigdes ambientais, da qualidade da formulagdo e
da compatibilidade com outros insumos. Sem recomendacdes regionais e qualidade
assegurada, produtores podem manter o programa quimico completo, anulando parte do
beneficio esperado (MUKHOPADHYAY; KUMAR, 2020; VILLAVICENCIO-VASQUEZ et
al., 2025).

A diversificagdo também nao deve reproduzir dependéncia de poucos agentes. A
concentragdo de 88,2% dos ingredientes ativos biofungicidas em Bacillus e Trichoderma
revela maturidade tecnoldgica, mas a rotacdo de marcas baseadas em mecanismos
semelhantes ndo constitui diversidade funcional. O portfélio deve incluir linhagens distintas,

outros géneros, consorcios validados, metabolitos, resisténcia varietal e manejo cultural.

4.3 Hotspots e coldspots: risco ambiental heterogéneo

A literatura mostra que a redugdo de pressdo seletiva serd mais eficiente quando
direcionada a hotspots. Em uma lavoura, a aplicagdo foliar pode ser apenas a primeira etapa
da trajetéria do fungicida. Parte do composto e seus metabolitos permanece nos tecidos;
depois da colheita, folhas, caules, flores, frutos descartados e outros residuos podem ser
concentrados em pilhas, compostagem ou estoques de biomassa. Se o material sustenta
crescimento de A. fumigatus e contém residuos em concentragdo seletiva, o periodo
pos-colheita pode ser mais importante para amplificacao da resisténcia do que a superficie da
cultura durante a aplicacdo. Essa interpretagao ¢ sustentada pela caracterizagao de hotspots em
residuos organicos e materiais de pos-colheita (SCHOUSTRA et al., 2019; BURKS et al.,
2021; ARENDRUP et al., 2024).

Essa interpretacao modifica a estratégia de mitigacdo. Substituir parte das aplicagdes
por biofungicidas ¢ relevante, mas precisa ser combinado com manejo de residuos: separagao
de materiais tratados, condi¢des de compostagem que promovam degradacdo adequada,
reducdo do tempo de estocagem, monitoramento de residuos e controle da dispersao de poeira
e conidios. A avaliagdo conjunta de 2025 das agéncias europeias destacou estoques de
residuos agricolas e madeira recém-cortada como ambientes de preocupagao. O principio €
transferivel ao Brasil, embora as culturas, clima e praticas locais exijam estudos especificos
(EFSA et al., 2025).

O clima tropical pode produzir efeitos opostos. Temperaturas elevadas e atividade
microbiana aceleram degradacdo de alguns compostos, mas safras sucessivas e producao

continua geram fluxo permanente de biomassa. Chuvas, irriga¢do e alta umidade favorecem
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decomposic¢do, ao passo que periodos secos aumentam aerodispersdo de conidios e poeira. A
vigilancia deve ser desenhada por sistema produtivo, incluindo cana-de-agucar, café, frutas,
flores, hortalicas, graos armazenados e compostagem. A auséncia de resisténcia em um
compartimento ndo permite concluir seguranga em outro.

A priorizacdo de hotspots também torna a vigilancia mais vidvel. Amostragem
aleatoria de solos em grande escala pode diluir sinais e consumir recursos. Estratégias
baseadas em risco podem combinar historico de aplicagdes, tipo e volume de residuo,
presenca de matéria organica, temperatura, umidade, concentragdo de A. fumigatus e deteccao
de residuos. Métodos de cultivo em meios seletivos, microdiluicdo, sequenciamento de
cyp514, PCR especifica para repeticdes em tandem e genotipagem podem ser empregados de
forma escalonada. Estudos como Schoustra et al. (2019), Burks et al. (2021) e Arendrup et al.

(2024) fornecem modelos para essa abordagem.

4.4 Manejo integrado: condicio para a mitigacio

A substituicdo parcial por biofungicidas deve ocorrer dentro do manejo integrado de
doencas, nao como troca isolada de insumos. O desempenho de um agente bioldgico aumenta
quando o sistema reduz a pressdao inicial de inoculo, utiliza sementes e mudas sadias,
cultivares com resisténcia, rotacdo de culturas, equilibrio nutricional, irrigacdo adequada e
monitoramento epidemioldgico. Essas medidas reduzem tamanho populacional e taxa de
crescimento do fitopatdgeno, diminuindo a probabilidade de epidemias que exigem
tratamentos repetidos. Essa integracdo ¢ coerente com os principios de manejo de resisténcia
propostos por Corkley, Fraaije e Hawkins (2022) e Ceresini et al. (2024).

Quando fungicidas quimicos permanecem necessarios, principios de manejo de
resisténcia devem orientar dose, momento, nimero de aplicacdes, mistura e alternancia. Dose
abaixo da recomendada ndo ¢ automaticamente mais segura: dependendo da estrutura genética
e do perfil de sensibilidade, pode manter populacdes expostas a concentracdes seletivas.
Misturas também nao sdo solu¢do por si mesmas; cada componente precisa ter eficécia,
persisténcia compativel e risco conhecido. Biofungicidas podem entrar como componentes
preventivos e redutores de inoculo, enquanto quimicos sdo reservados para momentos de
maior risco epidemioldgico. A definicdo desses programas deve considerar risco intrinseco,
eficacia dos componentes e intensidade de selecido (CORKLEY; FRAAIJE; HAWKINS,
2022; CERESINI et al., 2024).

A avaliacdo de sucesso deveria incorporar indicadores fitossanitarios e sanitarios. No

campo, interessam severidade da doenca, produtividade, retorno econdmico e nimero de
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aplicagdes evitadas. No ambiente, interessam residuos de azdis, abundancia de A. fumigatus,
proporcao de isolados resistentes e diversidade de gendtipos. Na saude, interessam
prevaléncia clinica, mecanismo de resisténcia e ligacdo gendmica com fontes ambientais. A
integragcdo desses niveis permitiria testar a hipdtese que o presente estudo apenas sustenta

teoricamente.

4.5 Regulacio e qualidade: condicoes de efetividade

O aumento abrupto de ingredientes ativos apds 2019 sugere efeito combinado de
inovacdo e mudangas institucionais. O Programa Nacional de Bioinsumos, a expansdo de
empresas € o interesse de grandes grupos agricolas contribuiram para a visibilidade do setor.
O ambiente regulatério brasileiro é frequentemente descrito como mais agil para agentes
biologicos do que o de algumas jurisdi¢cdes europeias, embora a rapidez de registro precise ser
acompanhada por avaliagdo de identidade, pureza, concentracdo, estabilidade e eficacia
(BALOG et al., 2017; DAMALAS; KOUTROUBAS, 2018; TOGNI et al., 2019).

A nova legislagdo brasileira de pesticidas alterou procedimentos e responsabilidades
regulatérias (CIONE et al., 2024). Essas mudancas podem acelerar a disponibilizagdo de
produtos, mas também tornam importante preservar transparéncia e rastreabilidade. Para fins
de Satde Unica, a avaliagdo de um novo fungicida deveria considerar nio apenas toxicologia
e eficacia agrondmica, mas também sobreposicdo de alvo com antifingicos médicos,
atividade contra fungos ambientais ndo alvo, persisténcia em biomassa e potencial de
resisténcia cruzada. O caso ipflufenoquin-olorofim demonstra que esse principio nao se limita
aos azois.

No setor biologico, qualidade inconsistente pode comprometer confianga e induzir
retorno a programas quimicos intensivos. Produtos com baixa viabilidade, contaminacao,
concentragdo diferente do rotulo ou estabilidade insuficiente geram falhas que sdo atribuidas
ao controle bioldgico como um todo. Programas de monitoramento pos-registro, métodos
padronizados de quantificagdo e orientacdo técnica sdo essenciais. A expansdo quantitativa so
se converterda em mitigacao se os produtos entregarem desempenho previsivel nas condigdes
de uso. Identidade, viabilidade, estabilidade e desempenho sdo, portanto, dimensdes centrais
da qualidade de bioinsumos (O'CALLAGHAN, 2016; VILLAVICENCIO-VASQUEZ et al.,
2025).

Também ¢ necessario diferenciar produgdo industrial registrada de produ¢do propria
na fazenda. Ambas podem ter papel nos sistemas produtivos, mas apresentam desafios

distintos de biosseguranca, identidade microbiana, contaminagdo e controle de qualidade. A
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discussdo da resisténcia antifingica amplia a responsabilidade: introduzir microrganismos ou
metabolitos sem caracterizagdo ndo deve ser tratado como inerentemente seguro. O principio
de diversificagdo precisa ser acompanhado por governanca baseada em evidéncias. A
expansdo do mercado brasileiro também exige governanga especifica para diferentes formas

de produgdo e uso de agentes microbianos (DE LIMA ANDREATA et al., 2025).

4.6 Limitacoes e agenda de validacao

A principal limitagdlo ¢ a natureza agregada dos dados. O grupo
microbiano/semioquimico reune produtos com fungdes e unidades de dose diferentes,
enquanto toneladas ndo representam diretamente area tratada ou intensidade biologica. Um
feromonio empregado em pequena quantidade ¢ um produto microbiano aplicado em maior
massa ocupam escalas fisicas distintas. Comparacdes de volume sdo uteis para descrever
tendéncia interna, mas nao medem equivaléncia de tratamento.

A segunda limitacdo ¢ a auséncia de dados de substitui¢do. O mercado pode crescer
por adi¢do, expansdo de area agricola ou entrada em alvos antes ndo tratados. Para estimar
redugdo de pressao seletiva, seria necessario vincular vendas a culturas, regides, calendarios
de aplicagdo e fungicidas quimicos evitados. Pesquisas com produtores, receituarios
agronomicos, dados de distribuicdo e ensaios de manejo poderiam preencher essa lacuna.

A terceira limitacdo ¢ microbioldgica. Nao existem, no conjunto analisado, séries de
prevaléncia de 4. fumigatus resistente antes e depois da expansdo dos biofungicidas. A
confirmac¢do da hipdtese exigiria desenho longitudinal em hotspots, com quantificagdo de
residuos e isolamento em paralelo. A comparacdo entre propriedades com programas
predominantemente quimicos, integrados e biologicos seria informativa, desde que
controlasse cultura, clima, biomassa e historico de aplicagao.

A quarta limitagdo envolve a classificacdo funcional e taxonomica dos ingredientes
ativos. Linhagens, combinag¢des, indicacdes de uso e nomenclatura podem mudar ao longo do
tempo, exigindo atualizagdo periddica da base e registro explicito das regras de padronizagao.
A disponibilizacdo do banco completo, do diciondrio das varidveis e do codigo de analise
permite reproduzir as contagens e atualizar os resultados quando novas informagdes forem
incorporadas.

Uma agenda de pesquisa aplicada pode ser organizada em cinco frentes. A primeira ¢
mapear hotspots brasileiros e estabelecer uma rede de aerobiologia e residuos. A segunda €
quantificar exposi¢do a triazois e a outros fungicidas com alvos de interesse médico. A

terceira ¢ avaliar, em ensaios de campo, quantas aplicagdes quimicas podem ser evitadas por
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programas com biofungicidas. A quarta é desenvolver indicadores de qualidade e persisténcia
dos agentes bioldgicos. A quinta ¢ integrar dados ambientais e clinicos por gendmica e
epidemiologia. A expansao do mercado oferece a oportunidade de realizar essa avaliagdo
enquanto a transi¢do ainda esta em curso.

Quadro 4 - Indicadores recomendados para testar a efetividade da mitigacdo em estudos futuros

Dimensao Indicadores minimos Pergunta respondida

Produto, ingrediente ativo, dose,
Uso agrondmico numero de aplica¢des, cultura, area e
aplicac@o quimica evitada.

Houve substituicdo efetiva ou apenas
adi¢do de bioinsumo?

Concentragdo ¢ persisténcia de azois

Residuos em plantas, solo, composto e A janela de exposigdo seletiva foi

. reduzida?

biomassa.

Abundancia de 4. fumigatus, MICs,
Microbiologia ambiental mecanismos de resisténcia e A frequéncia de resisténcia mudou?

genotipos.

g Severidade, produtividade, A estratégia ¢ agronomicamente

Desempenho fitossanitario o . .,

estabilidade e retorno econémico. viavel?

Integracao com isolados clinicos,
Saude Unica dados de exposicdo e vigilancia
ocupacional.

Existe conexdo entre fontes
ambientais e casos humanos?

Fonte: elaborado pelo autor (2026).
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5 CONCLUSOES

O mercado brasileiro apresentou expansdo acelerada e diversificagdo expressiva de
produtos microbianos e semioquimicos entre 2014 e 2023. A taxa de crescimento anual
composta de 26,50%, o aumento de aproximadamente 462 para 3.832 t e a mudanca de cinco
ingredientes ativos Unicos em 2014 para 72 em 2023 demonstram capacidade comercial
crescente para ampliar o uso de solu¢des bioldgicas. Na base completa padronizada, os
biofungicidas representaram 17 de 78 ingredientes ativos Unicos, equivalentes a 21,8%, com
forte concentracao em Bacillus e Trichoderma.

Esses resultados sustentam a diversificagdo de biofungicidas como estratégia indireta e
plausivel para mitigar a selecdo ambiental de resisténcia em A. fumigatus. O mecanismo
esperado ¢ a redugdo parcial da dependéncia de fungicidas sitio-especificos, associada a
menor carga residual em ambientes nos quais o fungo cresce e se reproduz. A expansdo do
mercado, isoladamente, ndo comprova esse efeito e ndo deve ser apresentada como evidéncia
de queda da resisténcia.

A contribui¢do sanitaria dos biofungicidas dependera de uma transicdo de manejo:
produtos eficazes e padronizados, integracdo com métodos culturais e resisténcia varietal,
reducdo mensurdvel de aplicagdes quimicas, manejo de residuos e vigilancia de hotspots. O
Brasil retne escala agricola, biodiversidade e mercado para liderar essa agenda, mas o
beneficio para a Saude Unica precisa ser demonstrado por estudos que conectem uso,

residuos, microbiologia ambiental e dados clinicos.
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APENDICE A - BASE DE DADOS E SINTESE DAS VARIAVEIS ANALISADAS

A base completa empregada no estudo foi construida a partir das séries publicas

utilizadas no levantamento de mercado e contém registros anuais de produtos quimicos,

microbianos e semioquimicos. Para as andlises apresentadas no TCC, foram selecionados os

anos de 2014 a 2023. Registros sem identificacdo do ingrediente ativo foram excluidos das

contagens de diversidade, e a variante ortografica Bacillus linheninformis foi padronizada

como Bacillus licheniformis. O arquivo completo em formato CSV acompanha a versao

digital do trabalho.

Quadro A1 - Campos e regras empregados na construcdo da base analitica

Campo ou regra

Descri¢ao

Ano de referéncia da comercializagdo ou do registro,

Ano limitado a 2014-2023.
Tipo de produto Cl.ass1ﬁ.ca<;ao ampla 'en.tre produtos quimicos e produtos
microbianos/semioquimicos.
Func¢do agrondmica principal indicada na base, incluindo
Categoria padronizada fungicida, fungicida/bactericida, inseticida, nematicida,

semioquimico € outras.

Ingrediente ativo

Denominacdo padronizada do agente ou substincia;
valores ausentes foram excluidos das contagens de
diversidade.

Volume comercializado

Vendas anuais de ingredientes ativos formulados, expressas
em toneladas.

Ingrediente ativo Uinico

Cada denominagao padronizada foi contabilizada uma vez,
independentemente do nimero de marcas comerciais.

Biofungicida

Ingrediente ativo com indicagdo explicita de controle de
doenga ou fitopatdgeno fiingico.

Padronizagdo taxondmica

A variante Bacillus linheninformis foi reunida a Bacillus
licheniformis.

Fonte: elaborado pelo autor (2026).

Tabela A1 - Série anual dos indicadores empregados na analise de mercado, 2014—2023

Microbianos/sem Fungicidas Ingredientes
Ano v — q e g
ioquimicos (t) quimicos (t) ativos unicos

2014 462,08 48.568,63 5
2015 191,61 56.109,81 4
2016 186,34 74.248,12 4
2017 196,98 76.150,90 4
2018 334,05 92.955.,55 4
2019 496,95 115.268,17 5
2020 604,19 153.310,95 53
2021 1.361,54 174.374,19 61
2022 4.731,91 163.028,31 61
2023 3.831,83 167.713,02 72

Fonte: elaborado pelo autor (2026), com base em IBAMA (2025) e Brasil (2025).
Tabela A2 - Ingredientes ativos classificados como biofungicidas na base completa, 2014-2023

Grupo Ingrediente ativo
Bacillus Bacillus amyloliquefaciens
Bacillus Bacillus firmus

Bacillus Bacillus licheniformis
Bacillus Bacillus methylotrophicus
Bacillus Bacillus paralicheniformis
Bacillus Bacillus pumilus

Bacillus Bacillus subtilis

Bacillus Bacillus velezensis
Trichoderma Trichoderma afroharzianum
Trichoderma Trichoderma asperellum
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Grupo Ingrediente ativo

Trichoderma Trichoderma harzianum

Trichoderma Trichoderma koningiopsis

Trichoderma Trichoderma reesei

Trichoderma Trichoderma stromaticum

Trichoderma Trichoderma viride

Outros fungos Clonostachys rosea

Outros fungos Hirsutella thompsonii
Fonte: elaborado pelo autor (2026), com base na classificagdo funcional da base completa.

Os arquivos digitais vinculados a este apéndice sdo: (1)

Base bioinsumos 2014 2023 padronizada.csv; e (i1)

Analise_mercado bioinsumos_base completa.R. A base permite reproduzir os totais anuais e

a composi¢ao funcional; o script documenta os filtros, os célculos e a geracdao da Figura 2.
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APENDICE B - SCRIPT EM R UTILIZADO NAS ANALISES

O codigo abaixo documenta o processamento da base completa, os calculos dos
indicadores, a classificacdo funcional e a geragdo do painel grafico. O arquivo editavel

acompanha a versao digital do TCC.

#
# ANALISE DO MERCADO BRASILEIRO DE PRODUTOS MICROBIANOS E SEMIOQUIMICOS
# Periodo: 2014-2023 | Base completa padronizada

#

library (tidyverse)
library (patchwork)
library(scales)

arquivo <- "Base_bioinsumos_2014 2023 padronizada.csv"
dados <- read csv(arquivo, show col types = FALSE)

# 1. Selecdo do periodo e padronizacdo das varidvels --—--—-—-—-—--—"-"-"—"-"-"—-——————
dados <- dados %>%
transmute (
Ano = as.integer (Year),
Tipo produto = Global category,
Categoria = Standardized Category,
Grupo FRAC IRAC = FRAC_ IRAC Group,
Ingrediente_ativo = na_if (Translated Active_ Ingredient, "NA"),
Vendas_t = as.numeric(Sales_of formulated AIs tonnes)
) %>%
filter (Ano >= 2014, Ano <= 2023) %>%
mutate (
Ingrediente_ativo = recode (
Ingrediente ativo,

"Bacillus linheninformis" = "Bacillus licheniformis"

)y

Grupo_ comparativo = case when(
Tipo_produto == "Microbial and Semiochemical" ~ "Microbianos/semioquimicos",
Tipo_produto == "Chemical" & Categoria == "Fungicide" ~ "Fungicidas quimicos",
TRUE ~ "Outros"

)

# 2. Vendas anuais, indice de crescimento e CAGR —————=——==————————— oo ——
vendas_anuais <- dados %>%

filter (Grupo comparativo %$in% c("Microbianos/semioquimicos", "Fungicidas quimicos")) %>%
group by (Ano, Grupo comparativo) $%>%
summarise (Vendas_totais_t = sum(Vendas_t, na.rm = TRUE), .groups = "drop")

o

vendas_ indexadas <- vendas_ anuais %>
group_by (Grupo_comparativo) %>%
arrange (Ano) %>%
mutate (
Vendas_2014 = Vendas_totais t[Ano == 2014],
Indice 2014 100 = 100 * Vendas totais t / Vendas 2014
) $>%

ungroup ()

cagr <- vendas_anuais %>%

filter (Ano %in% c (2014, 2023)) %>%

pivot wider (names from = Ano, values_from = Vendas_ totais_t, names prefix = "V_") %>%
mutate (CAGR = (V_2023 / V_2014)"(1/9) - 1)

# 3. Diversidade anual de ingredientes ativos ————-———————-———————————————————
diversidade anual <- dados %>%

filter (Tipo_produto == "Microbial and Semiochemical") %>%

group by (Ano) %>%

summarise (
Ingredientes _ativos_unicos = n_distinct(Ingrediente ativo, na.rm = TRUE),
.groups = "drop"

)

# 4. Base completa de ingredientes ativos e classificag¢do funcional ----------
base_ingredientes <- dados %>%

filter (Tipo produto == "Microbial and Semiochemical", !is.na(Ingrediente ativo)) 3%>%
group_by (Ingrediente_ativo) %>%
summarise (

Categorias = paste(sort (unique (Categoria)), collapse = "; "),

Grupo_FRAC_TIRAC = paste(sort (unique (Grupo_ FRAC IRAC)), collapse = "; "),



Funcao = if else(any(str_detect (Categoria, "Fungicide")),
"Biofungicida", "Outras funcgdes"),
.groups = "drop"
) %>%
mutate (
Base taxonomica = case_when(
str detect(str to lower (Ingrediente ativo), "bacillus") ~ "Bacillus",
str_detect(str_to lower (Ingrediente ativo), "trichoderma") ~ "Trichoderma",
str detect(str to lower (Ingrediente ativo), "clonostachys|hirsutella") ~ "Outros
biofungicidas",
str detect (Categorias, "Semiochemical") ~ "Semioquimicos",
str detect(str to lower (Ingrediente ativo), "virus") ~ "Agentes virais",
str_detect(str_to lower (Ingrediente ativo), "beauveria") ~ "Beauveria",
str detect(str to lower (Ingrediente ativo), "metarhizium") ~ "Metarhizium",
TRUE ~ "Outros agentes microbianos/bioldégicos"

)
participacao funcional <- base ingredientes %>%

count (Funcao, name = "n") %>
mutate (percentual = 100 * n / sum(n))

oo

composicao_biofungicidas <- base_ingredientes %>%
filter (Funcao == "Biofungicida") %>%
count (Base_taxonomica, name = "n") %>%
arrange (desc (n))

# 5. Resultados principais —---------———————-—————— -
print (cagr)

print (diversidade_anual)

print (participacao_funcional)

print (composicao biofungicidas)

# 6. Painel grafico -——-—-----——————————————-—
pl <- cagr $>%

ggplot (aes (Grupo_comparativo, 100 * CAGR)) +

geom col () +

geom_text (aes (label = percent (CAGR, accuracy = 0.01)), vjust = -0.4) +

labs(title = "A. Crescimento anual composto", x = NULL,

y "CAGR 2014-2023 (%)") +
ylim (0, 30) +
theme minimal (base size = 12)

p2 <- vendas anuais %>%

filter (Grupo_comparativo == "Microbianos/semioquimicos", Ano %in% c (2014, 2023)) %>%

ggplot (aes (factor (Ano), Vendas totais t)) +

geom col () +

geom_text (aes (label = number (Vendas_totais t, accuracy = 1
big.mark = ".", decimal.mark ",")), vjust = -0.4) +

labs(title = "B. Produtos microbianos e semioquimicos", x = NULL,

y = "Volume comercializado (t)") +
ylim (0, 4200) +
theme minimal (base_size = 12)

p3 <- diversidade_anual %>%
ggplot (aes (Ano, Ingredientes ativos unicos)) +
geom line(linewidth = 1) +
geom_point (size = 2.5) +
geom_text (aes(label = Ingredientes ativos unicos), vjust = -0.7) +
scale_x_continuous (breaks = 2014:2023) +
labs(title = "C. Evolugdo dos ingredientes ativos Unicos", x = NULL,
y = "NUimero de ingredientes ativos UGnicos") +
theme minimal (base _size = 12) +
theme (axis.text.x = element text(angle = 45, hjust = 1)

p4 <- participacao funcional %>%
ggplot (aes (reorder (Funcao, n), n)) +
geom_col () +
geom_ text (aes(label = pasteO(n, " (", number (percentual, accuracy
decimal.mark = ","), "%

I
— o

coord flip() +
labs (title "D. Participac¢do funcional na base completa", x = NULL,
y = pastel("Ingredientes ativos tnicos (n=", nrow(base ingredientes), ")")) +
expand_limits(y = max(participacao_funcional$n) * 1.15) +
theme minimal (base size = 12)

hjust = -0.05) +
)

painel <- (pl | p2) / (p3 | p4) +
plot annotation(

title = "Indicadores da expansdo e diversificacdo do segmento bioldégico no mercado brasileiro

(2014-2023)"
)

fungos
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ggsave ("figura2 mercado base completa.png", painel,
width = 14, height = 9, dpi = 300, bg = "white")
ggsave ("figura2 mercado base completa.pdf", painel,
width = 14, height = 9, device = cairo_pdf, bg = "white")

# 7. Exportacdo das tabelas de apoio ——————==—-—------—--—--————— oo
write csv(diversidade_anual, "diversidade_anual 2014_2023.csv")

write csv(base ingredientes, "classificacao funcional base completa.csv")
write_ csv(vendas_anuais, "vendas_anuais_grupos_comparativos.csv")

writelLines (capture.output (sessionInfo()), "sessionInfo.txt")
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