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RESUMO GERAL 

 

As abelhas são organismos essenciais para  manter o equilíbrio de ecossistemas 

naturais, e aumentar a produtividade em muitas culturas agrícolas, e também ajudam a 

gerar renda para milhares de famílias, por meio da produção de produtos apícolas (mel, 

polén, própolis entre outros). No entanto apesar da sua importância ser conhecida existe 

uma crescente preocupação com a redução global de polinizadores nativos e abelhas 

melíferas no mundo, sendo um dos principais fatores responsáveis por esse fenômeno,  

a contaminação do meio  ambiente  por  agrotóxicos. No presente trabalho avaliou-se o 

efeito da ingestão da dose ambientalmente relevante (DAR) do fungicida piraclostrobina 

(Comet®), em abelhas Apis mellifera na fase de campeiras. Para isso foram marcadas 

abelhas recém-emergidas e reintroduzidas ás suas respectivas colônias. Após 21 dias, 

estas foram coletadas e distribuídas em dois tratamentos: controle e piraclostrobina. 

Logo em seguida, as abelhas foram mantidas em jejum por três horas para esvaziar a 

vesícula nectarífera, sendo oferecido o alimento contaminado ou não, com o fungicida 

piraclostrobina na DAR de 850 ppb/abelha. Após uma e quatro horas de exposição, 

essas abelhas foram coletadas para a análise do transcriptoma cerebral. Constatou-se por 

meio da análise das mudanças na expressão gênica, que o fungicida piraclostrobina 

afeta abelhas Apis mellifera, acarretando em diversas alterações como: desrregulação do 

metabolismo da glicose e da respiração celular,  homeostase do hormônio insulina e 

hormônio juvenil e ativação do sistema antioxidante. 
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ABSTRACT 

 

Bees are essential organisms to maintain the balance of natural ecosystems, and 

increase productivity in many agricultural crops, and they also help generate income for 

thousands of families, through the production of bee products (honey, pollen, propolis, 

among others). However, despite its importance being known, there is a growing 

concern about the global reduction of native pollinators and honey bees in the world, 

being one of the main factors responsible for this phenomenon, the contamination of the 

environment by pesticides. In the present work, the effect of ingestion of the 

environmentally relevant dose (DAR) of the fungicide pyraclostrobin (Comet®) was 

evaluated in Apis mellifera bees in the field stage. For this, newly emerged bees were 

marked and reintroduced to their respective colonies. After 21 days, they were collected 

and distributed in two treatments: control and pyraclostrobin. Soon after, the bees were 

fasted for three hours to empty the nectariferous vesicle, being offered the contaminated 

food or not, with the fungicide pyraclostrobin in the DAR of 850 ppb/bee. After one and 

four hours of exposure, these bees were collected for brain transcriptome analysis. It 

was found, through the analysis of changes in gene expression, that the fungicide 

pyraclostrobin affects Apis mellifera bees, causing several changes such as: 

dysregulation of glucose metabolism and cellular respiration, homeostasis of the 

hormone insulin and juvenile hormone and activation of the antioxidant system. 
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CONSIDERAÇÕES INICIAIS 

 

1. Noções básicas sobre as abelhas Apis mellifera 

 

No período Cretáceo Inferior, entre 100 e 120 milhões de anos atrás, com o 

aparecimento das plantas angiospermas, muitos insetos mudaram o seu hábito 

alimentar; entre eles um grupo de vespas (família Sphecidae) abandonou totalmente o 

hábito predatório, substituindo a alimentação de procedência animal pela vegetal, dando 

origem das abelhas (Michener, 1974; Cappellari et al., 2013; Gupta, 2014). Essa 

mudança gerou um mutualismo entre planta e inseto, no qual as plantas forneciam 

alimento por meio do néctar (alimento energético) e pólen (alimento proteico), e em 

troca as abelhas e outros insetos polinizadores ajudavam na reprodução das espécies 

vegetais, através da transferência de grãos de pólen (gameta masculino das plantas), 

para o estigma (parte do aparelho reprodutor feminino), da mesma flor 

(autopolinização) ou de uma outra flor da mesma espécie (polinização cruzada) 

(Bronstein et al., 2006; Rech et al., 2014; Ollerton et al., 2021). 

Existem atualmente mais de 25.000 espécies de abelhas já descritas, sendo a 

maioria das espécies solitárias e apenas uma pequena parte são eusociais e produzem 

mel (Danforth, 2007; Gupta, 2014), dentre as quais se encontra a espécie Apis mellifera 

(Classe: Insecta; Ordem: Hymenoptera; Família: Apidae). As abelhas do gênero Apis 

são oriundas do noroeste da África ou do Oriente Médio, sendo encontradas 

amplamente distribuídas no mundo (Ruttner et al., 1978 ; Franck et al., 2001; Winston, 

2003).  

As abelhas Apis mellifera apresentam complexa organização social, dividas em 

castas, representadas em condições naturais, por uma rainha, milhares de operárias e 

centenas de zangões (Figura 1) (Seeley, 1995; Page e Peng, 2001). 

javascript:;
javascript:;
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Figura 1. Castas encontradas em uma colônia de Apis mellifera (a- Zangão, b- Rainha, 

c- Operária). Fonte: http://blogs.ifas.ufl.edu/edis/2015/12/02/the-social-organization-of-

honey-bees/. 

 

As operárias possuem suas funções ligadas com seu desenvolvimento fisiológico 

ou necessidade da colônia. Entre o 1° e 3° dia de vida realizam a limpeza na colônia e 

são denominadas ―faxineiras‖. Entre o 4° e 12° dia alimentam as larvas e produzem a 

geleia real, sendo denominadas ―nutrizes‖. Entre o 13° e 18°dia, produzem cera e 

constroem os favos, sendo conhecidas como ―engenheiras‖. Entre o 19° e 20° dia 

são―guardiãs‖, ficando no alvado (entrada da colmeia) defendendo seu território. Após 

os 21 dias de idade são denominadas ―campeiras‖, tendo como função principal buscar 

recursos como: resinas, pólen, néctar e água, os quais são recursos essenciais para a 

manutenção da colônia e para a produção apícola (Danforth, 2007; Gupta, 2014). 

A única fêmea fértil da colônia é a rainha, sendo responsável pela oviposição na 

qual as fêmeas são geradas a partir de ovos fecundados (diplóides) e os machos de 

óvulos não fecundados (haplóides), e também por manter a ordem social, através da 

emissão de feromônios. Após sua emergência, a rainha realiza geralmente um único voo 

nupcial, onde é fecundada em média por 12 zangões, que preenchemcom sêmen uma 

estrutura denominada espermateca (reservatório de espermatozóides), para ser utilizado 

durante toda sua vida produtiva (Seeley et al., 1995). 

O número de zangões na colônia varia de acordo com a disponibilidade 

derecursos na natureza, pois não possuem função específica com relação à execução de 

tarefas dentro da colônia, sendo sua única função assim que atingem a maturidade 

sexual com cerca de 18 dias de vida, a de fecundar a abelha princesa (rainha virgem), 

logo após a cópula perdem seu órgão reprodutor e morrem por perda de hemolinfa 

(Page e Peng, 2001). 
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O homem deu início à exploração dos produtos fornecidos pelas abelhas há 

milhares de anos, com relatos de pinturas rupestres representando a extração do mel de 

maneira primitiva, em diversas partes do mundo, como no pequeno abrigo de 

ToghawanaDam, no Zimbábue – África, datada com aproximadamente 10.000 anos ou 

na Caverna das Aranhas, em Valência – Espanha, datadacom aproximadamente 6.000 

a.C (Crane, 1999). 

Após muitos anos da extração do mel de forma extrativista e primitiva, o homem 

iniciou o processo de criação de abelhas em colmeias (de argila, palha ou madeira), 

principalmente no Egito Antigo e passou a criar os enxames em locais específicos 

(apiários) a fim de facilitar o manejo (Crane, 1999). No decorrer dos anos, com o 

desenvolvimento dos conhecimentos apícolas e surgimento de diferentes técnicas para 

criação de abelhas ao redor do mundo, houve um invento que revolucionou a apicultura. 

Em 1851, o americano Lorenzo Lorain Langstroth desenvolveu a colmeia de madeira 

com dimensões apropriadas e quadros móveis, que permite a inspeção de todos os favos 

da colmeia sem danificá-los. Neste modelo, utilizava o ―espaço abelha‖ – um espaço 

livre entre 4,8 e 9,5 mm em todas as partes da colmeia que permite a circulação das 

abelhas, impedindo a construção de favos fora dos quadros facilitando o manejo. A 

colmeia padrão Langstroth, é utilizada atualmente como referência na apicultura 

mundial (Crane, 1999). 

No Brasil, a primeira introdução de abelhas europeias foi da subespécie A. 

mellifera mellifera em 1839, quando colônias foram importadas para o Rio de Janeiro e, 

posteriormente, foram introduzidas no Sul do país abelhas A. mellifera ligustica, A. 

mellifera carnica e A. mellifera caucasica, disseminando a espécie por grande parte do 

território nacional (Wiese, 2005). 

 Em 1956, foram importadas pelo pesquisador Warwick Estevam Kerr, abelhas 

rainhas africanas (A. mellifera scutellata), com o objetivo de melhorar a produção das 

colônias, devido à baixa produtividade das abelhas europeias, que não se adaptaram 

bem ao país. Porém em 1957, 26 enxames de abelhas africanas escaparam, e iniciou-se 

o processo de cruzamentos com as subespécies europeias, dando origem a um híbrido 

fértil, chamado de abelha africanizada (Kerr, 1967). 

A abelha A. mellifera africanizada, apresenta características predominantes das 

abelhas africanas, como alta defensividade e rusticidade, e se adaptou muito bem as 

condições climáticas e florísticas do Brasil, sendo encontrada em quase todo território 

nacional (De Jong, 1996; Pinto et al., 2005). 
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2. Importância da abelha Apis mellifera 

 

A apicultura praticada de forma racional (uso de técnicas adequadas de manejo) 

gera renda a milhares de pessoas no mundo, por meio da produção de produtos apícolas, 

com propriedades nutricionais e terapêuticas,como por exemplo: o mel (alimento 

energético, produzido á base de néctar e enzimas salivares); o pólen (alimento rico em 

proteínas e vitaminas, produzido á base dos gametas masculinos das plantas); a geleia 

real (alimento de alto valor biológico, rico em vitaminas do complexo B), a própolis 

(composto de resinas vegetais, com propriedades terapêuticas), a apitoxina (oriunda de 

glândulas produtoras de veneno) e a cera (produzida por glândulas cerigenas). Esses 

produtos podem ser usados principalmente em setores industriais do ramo alimentício, 

farmacêutico, cosmético e têxtil (Romanova et al., 1990; Iancu et al., 2012; Sain et al., 

2017).  

Embora alguns fatores abióticos como o vento, ajudem na polinização de 

algumas espécies de plantas, são os fatores bióticos que representam os agentes mais 

proeminentes, com cerca de 87% das espécies de plantas com flores do mundo 

polinizadas por animais, sendo as abelhas responsáveis por mais da metade desse 

montante, portanto as abelhas são fundamentais para manter a biodiversidade e 

equilíbrio em ecossistemas naturais (Klein et al., 2007; Ollerton et al., 2011; Hung et 

al., 2018; Reilly et al., 2020; Patel et al., 2021). 

 Além de manter a homeostase em ambientes naturais, as abelhas são 

responsáveis também por aumentar a qualidade e produtividade em culturas agrícolas, 

com 75% das culturas agrícolas do mundo polinizadas por animais. Estimando-se com 

base no aumento da produtividade das safras, que os polinizadores, geram um lucro em 

torno de US$ 235 a US$ 577 bilhões anuais na agricultura mundial (Klein et al., 2007; 

Potts et al., 2016; Reilly et al., 2020; Jordan et al., 2021). 

No Brasil entre todas as safras cultivadas, mais de 60% dependem ou se 

beneficiam da polinização fornecida principalmente por 250 espécies de abelhas, que 

contribuem num total de US$ 12 bilhões na agricultura, com os maiores valores obtidos 

na soja (US $ 5,7 bilhões), café (US$ 1,9 bilhão), tomate (US$ 992 milhões), algodão 

(US$ 827 milhões), grãos de cacau (US$ 533 milhões) e laranja (US$ 522 milhões) 

(Giannini et al., 2015; Giannini et al., 2020). 

As abelhas A. mellifera se destacam entre os polinizadores, por não possuírem 

especificidade com nenhuma espécie vegetal, com amplo raio de forrageamento e 
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possibilidade de serem manejadas e transportadas, podendo ser uma solução para 

amenizar os danos em ecossitemas com deficiência de polinizadores (Hung et al., 2018; 

Reilly et al., 2020). 

Entretanto, apesar do reconhecimento de sua importância, diversos estudos 

demonstram a ocorrência de uma redução global de polinizadores nativos e de abelhas 

melíferas (Biesmeijer et al., 2006; Lebuhn et al., 2013; Paudel et al., 2015; Pires et al., 

2016; Potts et al., 2016; Sánchez-Bayo et al., 2019; Pereira et al., 2021; Zattara et al., 

2021; Patel et al., 2021), conhecido como síndrome Colony Collapse Disorder (CCD) 

ou Distúrbio do Colapso das Colônias, descrito primeiramente em 2006, nos EUA. 

Entre as principais causas ligadas a este fenômeno, destacam-se a fragmentação 

e o desmatamento de áreas com vegetação nativa; mudanças climáticas; aparecimento e 

disseminação de doenças e parasitas; introdução de espécies exóticas e cultivos 

transgênicos e uso excessivo de agrotóxicos (Cox-Foster et al., 2007; Goulson et al., 

2015; Grassl et al., 2018; Pereira et al., 2020). 

 

3. Efeitos dos Agrotóxicos nas abelhas Apis mellifera 

 

Dentre as causas citadas anteriormente, que estão causando a diminuição no 

número de colônias no mundo, o uso intensivo de agrotóxicos, conhecidos também 

como pesticidas, fitossanitários, agroquímicos ou defensivos agrícolas, é um fator que 

apresenta relevância (Sgolastra et al., 2017; Tosi et al., 2019). 

Os agrotóxicos são definidos segundo a legislação brasileira, como: produtos e 

agentes de processos físicos, químicos ou biológicos, utilizados nos setores de 

produção, armazenamento e beneficiamento de produtos agrícolas, pastagens, proteção 

de florestas, nativas ou plantadas, e de outros ecossistemas e de ambientes urbanos, 

hídricos e industriais, cuja finalidade seja alterar a composição da flora ou da fauna, a 

fim de preservá-las da ação danosa de seres vivos considerados nocivos (Brasil, 2021). 

Com a intensificação da agricultura e o cultivo de extensas áreas de 

monoculturas, têm aumentado à incidência de pragas e doenças em cultivos agrícolas no 

mundo. A capacidade de muitas pragas agrícolas desenvolverem resistência em longo 

prazo a muitos agrotóxicos é preocupante, pois causa um ciclo vicioso quetorna o uso 

de novos produtos cada vez mais frequente (Aktar et al., 2009; Georghiou et al., 2012; 

Pires et al., 2016). O uso generalizado de agrotóxicos de forma intensiva leva ao 

aumento do índice de contaminação no solo, ar, águas superficiais e subterrâneas, 
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gerando alterações na fauna e flora, provocando amplo desequilíbrio ecológico (Potts et 

al., 2016; Woodcock et al., 2017; Bloom et al., 2021). 

A alta capacidade de forrageamento e dependência dos insetos polinizadores por 

recursos naturais, inclusive as abelhas melíferas, tornam esses insetos susceptíveis à 

exposição de agrotóxicos usados na agricultura, que acabam sendo contaminados de 

forma direta por contato, quando exploram áreas durante a aplicação destes produtos, ou 

de forma indireta por ingestão de água ou fontes de alimentos (néctar e pólen) que 

foram contaminados (Simon-Delso et al., 2014; Piechowicz et al., 2018).  

O problema se agrava quando essas substâncias tóxicas são levadas para a 

colônia pelas operárias campeiras, contaminando recursos fundamentais como o mel e 

pólen, o qual provoca uma cascata de contaminação intra-colonial, que causa uma série 

de distúrbios fisiológicos e comportamentais, comprometendo a produtividade ou até 

levando a colônia a colapso (Fine et al., 2017). 

É importante ressaltar que os agrotóxicos usados nas lavouras podem alcançar 

áreas fora do perímetro onde foram aplicados, devido à deriva pela ação de ventos e 

contaminação de águas subterrâneas e superficiais. Os agrotóxicos sistêmicos (produtos 

que possuem a capacidade de entrar no floema da planta) também devem ser levado em 

consideração, por possuírem a capacidade de entrar na cadeia solo-água-planta, 

contaminando recursos em plantas nativas que crescem próximo as áreas tratadas, o que 

torna uma via de exposição crônica aos polinizadores (Piechowicz et al., 2018). 

Outro fator relevante é o efeito residual dos produtos no ecossistema, o que 

causa um acúmulo de diferentes classes de agrotóxicos nos recursos essências para as 

abelhas, levando a diversos efeitos sinérgicos (Sgolastra et al., 2017; Tosi et al., 2019; 

Azpiazu et al., 2021; Bloom et al., 2021). A toxicidade e a persistência dos agrotóxicos 

após sua aplicação são específicas para cada molécula e dependem das doses utilizadas 

e das condições climáticas (Sánchez-Bayo et al., 2014). 

Um dos parâmetros utilizados na mensuração da toxicidade dos agrotóxicos para 

as abelhas é a determinação da DL50 (Dose Letal Média). Esse parâmetro determina a 

quantidade de um ingrediente ativo (i.a.) capaz de matar 50% da população exposta por 

ingestão ou contato a um produto, geralmente em um período de 24 ou 48h (Devillers, 

2002). 

 Quando os recursos coletados pelas abelhas apresentam concentrações de 

agrotóxicos superiores ou iguais a DL50, ocorre à contaminação aguda, o que provoca 

mortalidade em curto espaço de tempo. Já quando as abelhas são expostas a doses sub-
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letais (inferiores a DL50), a alta mortalidade não é esperada; no entanto ocorrem 

diversos efeitos crônicos como: alterações comportamentais, bioquímicas, fisiológicas e 

neurológicas, o que compromete o bem-estar e a manutenção das colônias (Devillers, 

2002; Johnson, 2015; Sánchez-Bayo et al., 2017).  

As classes de agrotóxicos mais utilizadas no mundo são os herbicidas, 

inseticidas e fungicidas, que são classificados de acordo com os alvos sobre os quais 

atuam e pelo efeito de ação do ingrediente ativo sobre organismos-alvo (Carneiro et al., 

2015). 

No Brasil, a classificação toxicológica de um produto formulado é feita pela 

Agência Nacional de Vigilância Sanitária (Anvisa), com base nos resultados dos 

estudos toxicológicos agudos, com a formulação pretendida e deve ser determinada e 

identificada com os respectivos nomes das categorias e cores nas faixas do rótulo dos 

produtos: I - Categoria 1 - Produto Extremamente Tóxico (faixa vermelha); Categoria 2 

- Produto Altamente Tóxico (faixa vermelha); III - Categoria 3 – Produto 

Moderadamente Tóxico (faixa amarela); IV - Categoria 4 - Produto Pouco Tóxico (faixa 

azul); V - Categoria 5 – Produto Improvável de Causar Dano Agudo (faixa azul); e VI - 

Não Classificado – Produto Não Classificado (faixa verde) (Anvisa, 2019). 

A obrigatoriedade de uma avaliação ambiental como requisito para o registro de 

agrotóxicos no Brasil passou a vigorar com a Lei Federal nº 7.802/89. A função de 

classificar e realizar a avaliação ambiental dos agrotóxicos, estabelecendo suas 

classificações quanto ao Potencial de Periculosidade Ambiental (PPA), é destinada ao 

Instituto Brasileiro do Meio Ambiente e dos Recursos Naturais Renováveis (Ibama).Os 

produtos aprovados devem ser identificados da seguinte forma: categoria I - Altamente 

perigoso ao meio ambiente; categoria II - Muito perigo ao meio ambiente; categoria III - 

Perigoso ao meio ambiente; categoria IV - Pouco perigoso ao meio ambiente (Brasil, 

2021). 

A classificação da PPA dos produtos usados no Brasil busca saber o seu 

potencial de transporte entre os diferentes compartimentos ambientais, como o ar, solo e 

água. Para os organismos não alvos foi adotado da seguinte forma: organismos do solo, 

a partir de micro-organismos e minhocas; organismos aquáticos, a partir de algas, micro 

crustáceos e peixes; organismos aéreos, aves e abelhas; e toxicidade sistêmica para 

mamíferos. No geral, os estudos de toxicidade considerados para as classificações, são 

estudos de toxicidade aguda, utilizando espécies de organismos internacionalmente 

padronizadas, no sentido de favorecer a comparação dos efeitos adversos entre os 
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diferentes produtos avaliados pelo IBAMA e pelas demais agências internacionais 

responsáveis pela avaliação de agrotóxicos (IBAMA, 2021). 

 

4. Fungicida piraclostrobina e seus efeitos em abelhas 

 

Os fungicidas representam uma das classes de agrotóxicos mais detectada em 

produtos apícolas, perdendo apenas para os acaricidas, que são aplicados diretamente 

nas colônias, para controle do ácaro Varroa destructor. Esse alto grau de contaminação 

dos recursos coletados pelas abelhas por fungicidas, está ligado ao fato de haver poucas 

restrições impostas ao produto ser aplicado no período de floração das culturas agrícolas 

e de muitas vezes serem usados de forma curativa ou preventiva (Pettis et al., 2013; 

Piechowicz et al., 2018).  

A classificação dos fungicidas é geralmente baseada na natureza química e no 

modo de ação do produto contra o patógeno e podem ser divididos em: - Protetores: são 

usados para formar uma película superficial no vegetal para prevenir a germinação ou 

estabelecimento de esporos fúngicos. - Erradicantes: eliminam uma infecção fúngica já 

estabelecida. - Curativos: atenuam os sintomas ou reparam os danos provocados pelos 

patógenos. - Sistêmicos: os quais apresentam baixa toxidade para os mamíferos e alta 

eficiência no controle de doenças fúngicas (Hahn et al., 2014). 

Os fungicidas apresentam baixa toxicidade aguda para abelhas adultas, porém 

causam muitos problemas crônicos, como: prejudicar a síntese de proteínas e ácidos 

nucléicos, afetar a estrutura e função da membrana celular, transdução de sinais, 

respiração, mitose e divisão celular (Yang et al., 2011; Johnson, 2015; Campbell et 

al., 2016; Yoder et al., 2017; Cullen et al., 2019; Nicodemo et al., 2020). 

Além dos efeitos fisiológicos para abelhas, a contaminação da dieta por 

fungicidas causam alterações comportamentais ou mortalidade das crias e prejudica a 

manutenção de fungos benéficos, responsáveis pela preservação e digestão do pólen da 

colônia, reduzindo o valor nutricional desse alimento para as abelhas (Anderson et al., 

2011; Engel et al., 2012; Yoder et al., 2013; Tadei et al., 2019; Ardalani et al., 2021). 

Alguns fungicidas podem provocar também efeito de repelência, diminuindo a atividade 

de forrageamento das abelhas logo após sua aplicação em uma cultura (Bajiya et al., 

2020; Bloom et al., 2021) 

Dentre os fungicidas sistêmicos que possuem a capacidade de entrar no floema 

das plantas, contaminando o néctar, pólen e resinas, se destaca o grupo das 
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estrobilurinas (compostos químicos extraídos do fungo Strobilurus tenacellus), onde um 

dos principais componentes ativo é a piraclostrobina (Figura 2) (Girolami et al, 2009; 

Piechowicz et al., 2018 ).  

 

 

 

Figura 2. Piraclostrobina e seus principais metabólitos. Fonte: 

http://www.inchem.org/documents/jmpr/jmpmono/v2003pr10.htm#bio. 

 

No Brasil, existem 27 produtos com autorização para comercialização, em 

diversas formulações contendo a piraclostrobina, para aplicação ao combate de diversas 

pragas causadas por fungos, em variadas culturas como: aveia, soja, trigo, citros, café, 

milho, cana-de-açúcar, uva, eucalipto, cebola, tomate, cenoura, cevada, feijão, maçã, 

manga, mamão, banana, batata, melão, melancia, algodão, alho, amendoim, pepino, 

pimentão e entre outras (BRASIL, 2021). 

O principal modo de ação da piraclostrobina contra fungos é através da inibição 

da enzima quinona oxidase (Qol), ligando-se ao sítio Qo do citocromo b 

(proteína encontrada na mitocôndria de células eucarióticas) e parte do citocromo bc1 

(Complexo III), impedindo a cadeia bioquímica de transferência de elétrons da 

mitocôndria, interferindo na respiração do patógeno (Ghini e Kimati, 2000) (figura 3). 

 

https://translate.googleusercontent.com/translate_f#10
https://pt.wikipedia.org/wiki/Prote%C3%ADna
https://pt.wikipedia.org/wiki/Mitoc%C3%B4ndria
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Figura 3. Modo de ação de fungicidas inibidores da respiração mitocondrial. Fonte: 

https://www.linkedin.com/pulse/fungicide-mode-of-action-labcoat-guide-pesticides-

harry-teicher-phd. 

 

O fato de a respiração mitocondrial ser um processo metabólico comum em 

todos os organismos, pode levar a problemas de seletividade, ou seja, o fungicida 

piraclostrobina pode gerar alterações não apenas em fungos, mas também nas vias 

metabólicas de organismos não alvos da aplicação, incluindo as abelhas, prejudicando a 

formação de ATP, afetando diversas funções celulares (Anderson et al., 2011; Engel et 

al., 2012; Yoder et al., 2013; Zaluski et al., 2017; Tadei et al., 2019; Nicodemo et al., 

2020; Zaluski et al., 2020). 

Segundo Nicodemo et al. (2020), o fungicida piraclostrobina, que atua nas 

mitocôndrias fúngicas,  afeta negativamente a bioenergética mitocondrial das abelhas, o 

que é especialmente crítico para a atividade de voo exigente de energia das abelhas na 

fase de forrageiras. Tadei et al. (2019) também constatou que embora o fungicida não 

tenha mostrado efeitos nas taxas de sobrevivência,  afetou as abelhas, reduzindo a 

distância percorrida e a velocidade média, devido a uma possível diminuição na 

produção de Trifosfato de Adenosina (ATP) durante o desenvolvimento, reforçando o 

efeito tardio da exposição larval a esses pesticidas.  

A toxicidade do fungicida é altamente dependente de sua dose ingerida pelas 

abelhas (Thompson et al., 2014).  Os efeitos do fungicida piraclostrobina em doses 

ambientalmente relevantes (850 ppb) que são frequentemente encontradas nas plantas 
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visitadas por abelhas, causam alterações morfológicas nas glândulas mandibulares e 

hipofaringeanas em abelhas nutrizes (Zaluski et al., 2017). Foi também constatado que 

doses ambientalmente relevantes do fungicida piraclostrobina (850 ppb), podem causar 

alterações na expressão de proteínas e processos metabólicos em abelhas nutrizes 

(Zaluski et al., 2020). 

 A ingestão do fungicida piraclostrobina na fase larval não causa problemas no 

desenvolvimento pós-embrionário nem mortalidade aguda; porém pode prejudicar o 

epitélio intestinal de larvas e abelhas adultas, com imunomarcação para morte celular e 

aumento da intensidade da marcação de quitina na matriz peritrófica, indicando efeito 

tardio do fungicida, afetando negativamente a saúde da colônia (Domingues et al., 

2021). 

 

5.  Transcriptoma 

 

A descrição do genoma da abelha A.mellifera (Honey Bee Genome Sequencing 

Consortium, 2006) disponível em bancos de dados gratuitos e o surgimento de técnicas 

da genética molecular, como desenvolvimento da técnica de qPCR (Reação em cadeia 

polimerase), sequenciadores moleculares e avanços na área de bioinformática, 

possibilitou identificar e correlacionar  genes específicos, levando a diversas 

descobertas sobre essa espécie (Li et al., 2019; Vázquez et al., 2020). 

Uma técnica da genética molecular, capaz de analisar com maior precisão os 

efeitos causados pela piraclostrobina, é a análise do Transcriptoma, pois permite a 

análise global de todos os transcritos de RNA mensageiro em única análise, 

possibilitando analisar a expressão total dos genes do tecido analisado em um momento 

específico em resposta a estímulos internos e externos, como ambiental ou nutricional, 

do organismo modelo de estudo (Passos, 2015; López-Osorio, 2020). Esta análise 

molecular vem sendo utilizada em estudos com abelhas A. mellifera com diversos 

agrotóxicos, como imidaclopride (Li et al., 2019), e glifosato (Vázquez et al., 2020), 

demonstrando alterações na expressão de genes envolvidos em importantes vias 

fisiológicas as abelhas. 

Portanto espera-se com essa pesquisa, obter informações a respeito do efeito do 

fungicida piraclostrobina (Comet
®
), no perfil de expressão gênica de tecido cerebral de 

abelhas Apis mellifera, por meio da avaliação de alterações dos processos biológicos e 

moleculares. Por meio desta ferramenta serão avaliadas quais vias metabólicas são 
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alteradas e quais genes apresentam a maior alteração no perfil de expressão nesta 

situação, para melhor entendimento de como o organismo em estudo reage frente a este 

agrotóxico. 
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FUNGICIDA PIRACLOSTROBINA ALTERA A EXPRESSÃO GÊNICA EM 

TECIDO CEREBRAL DE ABELHAS Apis mellifera L. 

 

Atualmente, os fungicidas são a classe de agrotóxicos mais detectados em 

produtos apícolas, sendo a piraclostrobina uma das moléculas mais usadas na 

agricultura e capaz de causar efeitos prejudiciais nas abelhas. No presente estudo 

avaliou-se o efeito da ingestão da dose ambientalmente relevante (DAR) do fungicida 

piraclostrobina (Comet®), em abelhas Apis mellifera na fase de campeiras. Para isso 

foram marcadas abelhas recém-emergidas e reintroduzidas ás suas respectivas colônias. 

Após 21 dias, estas foram coletadas e distribuídas em dois tratamentos: controle e 

piraclostrobina. Logo em seguida, as abelhas foram mantidas em jejum por três horas 

para esvaziar a vesícula nectarífera, sendo oferecido o alimento contaminado ou não, 

com o fungicida piraclostrobina na DAR de 850 ppb/abelha. Após uma e quatro horas 

de exposição, essas abelhas foram coletadas para a análise do transcriptoma cerebral. 

Observou-se que abelhas expostas por ingestão a DAR de piraclostrobina, apresentaram 

alterações  no padrão de expressão gênica do sistema antioxidante, respiração celular, 

metabolismo de glicose e regulação do hormônio juvenil e do hormônio insulina.  
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PYRACLOSTROBIN FUNGICIDE AFFECTS GENE EXPRESSION IN BEES 

BRAIN TISSUE Apis mellifera L. 

 

Currently, fungicides are the most detected class of pesticides in bee products, with 

pyraclostrobin being one of the most used molecules in agriculture and capable of 

causing harmful effects on bees. In the present study, the effect of the ingestion of an 

environmentally relevant dose (DAR) of the fungicide pyraclostrobin (Comet®) was 

evaluated in Apis mellifera bees in the field stage. For this, newly emerged bees were 

marked and reintroduced to their respective colonies. After 21 days, they were collected 

and distributed in two treatments: control and pyraclostrobin. Soon after, the bees were 

fasted for three hours to empty the nectariferous vesicle, being offered the contaminated 

food or not, with the fungicide pyraclostrobin in the DAR of 850 ppb/bee. After one and 

four hours of exposure, these bees were collected for brain transcriptome analysis. It 

was observed that bees exposed by ingestion of pyraclostrobin DAR, showed alterations 

in the gene expression pattern of the antioxidant system, cellular respiration, glucose 

metabolism and regulation of the juvenile hormone and the insulin hormone. 
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Introdução 

 

A polinização feita pelas abelhas ajuda a manter o equilíbrio de ecossistemas 

naturais e aumentar a produtividade em muitas culturas agrícolas, além de gerar renda 

para milhares de famílias, por meio da produção de produtos apícolas (Reilly et al., 

2020; Patel et al., 2021). Entretanto, apesar do reconhecimento de sua importância, 

existe uma crescente preocupação com a redução global de polinizadores nativos e 

abelhas melíferas no mundo (Sánchez-Bayo et al., 2019; Zattara et al., 2021). 

Entre as principais causas ligadas a este fenômeno, destacam-se a fragmentação 

e o desmatamento de áreas com vegetação nativa, mudanças climáticas, aparecimento e 

disseminação de doenças e parasitas, introdução de espécies exóticas e cultivos 

transgênicos e uso excessivo de agrotóxicos (Goulson et al., 2015; Grassl et al., 2018; 

Pereira et al., 2020). Entre as causas citadas, o uso  de agrotóxicos é um fator que 

apresenta relevância, devido aos impactos que podem causar ao meio ambiente 

(Sgolastra et al., 2017; Tosi et al., 2019). 

Os fungicidas são uma das classes de agrotóxicos mais detectada em produtos 

apícolas, perdendo apenas para os acaricidas, que são aplicados diretamente nas 

colônias, para controle do ácaro Varroa destructor (Pettis et al., 2013; Piechowicz et al., 

2018). E apesar de apresentarem baixa toxicidade aguda para abelhas adultas, causam 

problemas crônicos, prejudicando a síntese de proteínas e ácidos nucléicos, afetando a 

estrutura e função da membrana celular, transdução de sinais, respiração, mitose e 

divisão celular (Yoder et al., 2017; Cullen et al., 2019; Nicodemo et al., 2020). 

Dentre os fungicidas sistêmicos que possuem a capacidade de entrar no floema 

das plantas, contaminando o néctar, pólen e resinas, se destaca o grupo das 

estrobilurinas (compostos químicos extraídos do fungo Strobilurus tenacellus), onde um 

dos principais componentes ativos encontrado é a piraclostrobina (Girolami et al, 2009; 

Piechowicz et al., 2018 ). O modo de ação da piraclostrobina contra fungos é por meio 

da inibição da enzima quinona oxidase (Qol), ligando-se ao sítio Qo do citocromo b 

(proteína encontrada na mitocôndria de células eucarióticas) e parte do citocromo bc1 

(Complexo III), impedindo a cadeia bioquímica de transferência de elétrons da 

mitocôndria, interferindo na respiração do patógeno (Ghini e Kimati, 2000) 

O fato da respiração mitocondrial ser um processo metabólico comum em 

diversos organismos, pode causar alterações nas vias metabólicas de organismos não 

alvos, incluindo as abelhas (Johnson e Percel, 2013; Yoder et al., 2017), causando 

https://translate.googleusercontent.com/translate_f#10
https://pt.wikipedia.org/wiki/Prote%C3%ADna
https://pt.wikipedia.org/wiki/Mitoc%C3%B4ndria


 

28 
 

problemas como: Afetar negativamente a bioenergética mitocondrial das abelhas 

(Nicodemo et al., 2020). Influenciar no comportamento de abelhas jovens, reduzindo a 

distância percorrida e a velocidade média, devido a uma possível diminuição na 

produção de ATP (Tadei et al., 2019). Prejudicar o epitélio intestinal de larvas e abelhas 

adultas, afetando negativamente a saúde da colônia (Domingues et al., 

2021).  Alterações morfológicas nas glândulas mandibulares e hipofaringeanas e 

mudanças na expressão de proteínas e processos metabólicos (Zaluski et al., 2017; 

Zaluski et al., 2020).  

Portanto o objetivo dessa pesquisa foi avaliar o efeito do fungicida 

piraclostrobina (Comet
®

), em dose ambientalmente relevante, no perfil de expressão 

gênica do tecido cerebral de abelhas Apis mellifera, por meio da avaliação do 

transcriptoma, para melhor entendimento de como o organismo em estudo reage frente a 

este agrotóxico. 

 

Material e métodos 

 

O experimento foi realizado na Área de Apicultura da Fazenda Experimental 

Lageado, Faculdade de Medicina Veterinária e Zootecnia, UNESP, Botucatu, São 

Paulo, Brasil (22°50′30.16′′S; 48°25′41.90′′W) altitude média de 623 m. 

Foram utilizadas quatro colônias de abelhas Apis mellifera alojadas em núcleos 

modelo Langstroth, padronizadas visualmente quanto ao número de quadros contendo 

favos de cria e alimento. Para a obtenção das abelhas operárias na fase de campeiras, 

três quadros contendo cria operculada, de cada colmeia, foram envolvidos com tecido 

filó e devolvidos nas suas respectivas colmeias. Para a confirmação da idade 

aproximada da cria, observou-se a coloração dos olhos de duas pupas de cada quadro, 

para se certificar que já estavam escuros, indicando que a cria estava próxima ao 

nascimento (Roat, 2008). 

Após 24 horas, as abelhas recém-emergidas que estavam confinadas no tecido 

filó foram marcadas na região do pronoto (parte dorsal do tórax), com caneta atóxica. 

Posteriormente, os quadros foram retirados do tecido filó e reintroduzidos em suas 

colônias de origem (Roat et al., 2014). Após 21 dias, 120 abelhas marcadas foram 

capturadas e distribuídas em placas Petri (perfuradas para garantir a ventilação) e 

mantidas em jejum por um período de três horas para esvaziar a vesícula nectarífera, a 

fim de garantir o consumo do alimento oferecido. Os tratamentos foram feitos em 
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triplicata, com dez abelhas cada repetição. Em seguida, foi fornecido 1,0 mL de xarope 

de mel (mel + água na proporção de 1:1), contendo ou não a piraclosrobina na dose 

ambientalmente relevante (média das doses que são frequentemente encontradas no 

polén e no ―bee bread‖ apícola) de 850 ppb/abelha  (Comet® 250 g i.a. L-1; Basf, 

Alemanha)(Zaluski et al., 2017). O consumo de alimento foi avaliado, pesando-se os 

cochos antes (com 1mL de xarope) e após o período experimental afim de certificar-se 

que as abelhas se alimentaram em todos os grupos experimentais. 

Após uma e quatro horas, 30 abelhas de cada tratamento foram anestesiadas por 

baixa temperatura, logo após acondicionadas em tubos falcon devidamente 

identificados, levadas em caixa de isopor com gelo para o laboratório do IBTEC – 

Instituto de Biotecnologia da UNESP – Campus de Botucatu, e imediatamente 

congeladas em freezer -80º C, para a realização da análise do transcriptoma. 

Em laboratório, as abelhas foram divididas em cinco amostras para cada grupo 

experimental, sendo que cada amostra era composta por três cabeças. Após serem 

decaptadas e retirados os olhos, para evitar possíveis contamições causadas pela  

pigmentação dos olhos, estas  foram  maceradas para exposição do material cerebral. O 

RNA total foi extraído dos pools cerebrais de abelhas campeiras A. mellifera (03 

cérebros por pool) pelo método de TRIzol® de acordo com as instruções do fabricante 

(ThermoFisher Scientific, Waltham, EUA). As concentrações de RNA foram aferidas 

em cada amostra no equipamento QubitTM 2.0 (Thermo Fisher Scientific, Waltham, 

EUA). As bibliotecas de cDNA foram construídas com 200 ng de RNA total usando o 

Kit de Preparação de Biblioteca de mRNA SureSelect (Agilent Technologies, Santa 

Clara, EUA), seguindo as instruções do fabricante. Os produtos da biblioteca foram 

sequenciados usando uma plataforma Illumina Nextseq (Illumina, San Diego, EUA), em 

uma corrida de extremidade única de 150 pb. 

O programa FASTQC foi usado para verificar o conteúdo do adaptador e avaliar 

a qualidade das leituras brutas. O alinhamento dos dados foi realizado com Burrows-

Wheeler Aligner (BWA) v0.7.12, utilizando como referência o Amel_HAv3.1 da NCBI. 

A análise da expressão diferencial foi realizada com o pacote DESeq2. Os genes que 

apresentaram um valor de p ajustado inferior a 0,05 foram considerados como 

significativamente regulados.  

 

Resultados e Discussão 
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Consumo do alimento oferecido 

Não houve diferença significativa no consumo de alimento entre o tratamento 

controle e contaminado, tanto para uma hora (32,0±7,0 e 29,0±5,0 µL/abelha, 

respectivamente)  e quatro horas (38,0±2,2 e 44,0±1,2 µL/abelha, respectivamente)  

(teste T, P> 0,05). 

 

Análise de Componentes Principais (PCA) 

 

O tratamento com piraclostrobina por uma hora não promoveu alteração na 

expressão gênica das abelhas. Portanto, os resultados apresentados serão referentes ao 

consumo de alimento contaminado por quatro horas. O conjunto completo de dados 

filtrados foi submetido para a Análise de Componentes Principais - PCA e agrupamento 

hierárquico.  

 

Figura 1. Análise de componentes principais (PCA), método de agrupamento 

usando o conjunto completo de dados de expressão de registro de todas as replicas para 

duas condições: grupo experimental Controle (C) e Piraclostrobina (P). 

 

 

 

 

Genes diferencialmente expressos 

 

Após a exposição por ingestão das abelhas á dose ambientalmente relevante da 
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piraclostrobina foram identificados 17 genes diferencialmente expressos (Tabela 1), 

podendo ser mais (upregulated) ou menos (downregulated) expressos, quando 

comparados ao tratamento controle.  

 

 

Tabela 1. Genes diferencialmente expressos no transcriptoma do tecido cerebral da Apis mellifera. 

 

GENE LOCUS 
DIREÇÃO DA 

REGULAÇÃO 
EXPRESSÃO DO GENE 

Esterase FE4 LOC409173 Upregulated 
Ativação das enzimas do grupo 

carboxilesterase 

Esterase E4-like LOC113219221 Downregulated 
Ativação das enzimas do grupo 

carboxilesterase 

Calcyphosin-

like protein 
LOC409367 Upregulated 

Codfica a família EF-hand de 

sensores e moduladores de cálcio 

Proton-coupled 

amino acid 

transporter-like 

protein pathetic 

LOC410741 Downregulated 

Codfica a famílias de SLC, que são 

responsaveis pelo transporte de 

açúcar na dieta 

Cytosolic Fe-S 

cluster assembly 

factor NUBP2 

homolog 

LOC410516 Downregulated 

Expressa a proteina NUBP que é um 

fator de montagem do cluster Fe-S 

citosólico 

Laccase-5 LOC552811 Downregulated 

Subfamília multicopper oxidase 

(MCO), que inclui a maioria das 

lacases de insetos 

Diphthine 

methyltransfera

se 

LOC100577136 Upregulated 
Expressão do domínio WD40, com 

uma ampla variedade de funções 

Aromatic-L-

amino-acid 

decarboxylase 

LOC410638 Upregulated 

Ativa a enzima que catalisa a 

descarboxilação de vários L-

aminoácidos aromáticos 
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Kinesin 2C LOC411814 Downregulated 

Ativa motores moleculares 

importantes no transporte intracelular 

de organelas 

Protein bowel LOC410399 Downregulated 
Atua como um importante fator de 

transcrição 

Segment 

polarity protein 

dishevelled 

homolog DVL-

3 

LOC409050 Downregulated 
Ativa dominios fundamentais na 

transdução de sinais 

Glucose 

dehydrogenase 

[FAD, quinone] 

LOC410733 Downregulated 
Expressa enzimas importantes na 

catalise da glicose e na oxirredutase 

Piezo-type 

mechanosensiti

ve ion channel 

component 

LOC408427 Downregulated 
Ativa componentes dos canais 

catiônico e iônico mecanossensíveis 

Helicase 

domino 
LOC413341 Downregulated 

Expressa a enzima que medeia a troca 

dependente de ATP da histona 

Não 

caracterizado 
LOC113218789 Upregulated Não estudada 

Não 

caracterizado 
LOC102655788 Upregulated Não estudada 

Não 

caracterizado 
LOC408608 Upregulated Não estudada 

 

Entre os genes diferencialmente expressos, dois estão ligados ao sistema de 

desintoxicação das abelhas e se corelacionam com a família das enzimas 

carboxilesterase (CarEs). Em geral, a desintoxicação xenobiótica envolve a conversão 

de substâncias solúveis em lipídios em metabólitos excretáveis solúveis em água, onde a 

estrutura da toxina é alterada enzimaticamente e a torna incapaz de interagir com locais 

alvo lipofílicos. Tal funcionalização é efetuada principalmente pelas carboxilesterases 



 

33 
 

(CarEs), citocromo P450 monooxigenases (P450) e glutationa S-transferases (GSTs) 

que são as principais enzimas de desintoxicação metabólica estão envolvidas na 

desintoxicação de inseticidas e no desenvolvimento de resistência em populações de 

insetos (Berenbaum & Johnson., 2015). 

O gene esterase FE4 (LOC409173) apresentou aumento de sua expressão no 

tecido cerebral de abelhas contaminadas com o fungicida. A alta expressão desse gene, 

pode indicar que houve um estresse oxidativo causado pela piraclostrobina, levando  a 

ativação do sistema antioxidante, procurando manter a homeostase do organismo dentro 

dos limites fisiológicos e passíveis de regulação, impedindo que os danos oxidativos se 

amplifiquem causando danos sistêmicos irreparáveis (BARBOSA et al. 2010). Este 

gene é responsável pela ativação de enzimas do grupo carboxilesterases (CarEs). Essas 

enzimas metabólicas desempenham papéis essenciais na desintoxicação de várias 

substâncias nocivas e compostos exógenos por suas funções metabólicas relevantes (ou 

seja, catálise de éster, sulfato e hidrólise de amido) (LIU et al., 2015). Segundo  Manli 

et al. (2018), quando o gene esterase FE4 foi inativado por meio de RNA de 

interferência, observou-se declínio nos níveis de múltiplos genes antioxidantes 

(AccSOD, AccGST, AccTrx, AccMsrA, dentre outros) e as atividades enzimáticas da 

superóxido dismutase (SOD), peroxidase (POD) e catalase (CAT)  foram regulados 

negativamente, confirmando que esse gene funciona como um importante mecanismo 

antioxidante em abelhas Apis cerana cerana.  

O gene  esterase E4-like (LOC113219221), também está ligado com a ativação 

do grupo das carboxilesterases (CarEs), porém apresentou sua expressão reduzida em 

tecido cerebral de abelhas expostas a piraclostrobina. O gene  esterase E4-like pode 

atuar de forma parecida com a esterase hormônio juvenil, funcionando como um 

regulador  de casta através da hidrólise de éster, que é considerado o principal fator 

metabólico para a rota da degradação de hormônio juvenil (JH) na maioria dos insetos. 

Abelhas expostas ao fungicida carbendazim apresentaram nível desordenado de 

hormônio juvenil e atraso no desenvolvimento (Wang et al., 2018; Wang et al., 2021), 

sugerindo que a baixa expressão do gene esterase E4-like causada pela piraclostrobina, 

poderia afetar os níveis de JH no organismo de abelhas Apis mellifera, podendo 

promover desregulações no controle geral do metabolismo, polimorfismo de casta, 

polietismo etário, reprodução e fisiologia (Bonetti et al., 1994; Mackert et al., 2008; 

Wang et al., 2018). Alterações nesse hormônio pode ser relacionado também com o 

desenvolvimento de glândulas  mandibulares em Apis mellifera (Salles et al., 2004), o 
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que pode estar envolvido com alterações morfológicas nas glândulas mandibulares e 

hipofaringeanas em abelhas na fase de nutrizes expostas a piraclostrobina (Zaluski et al., 

2017).  

A baixa expressão dos genes: kinesin 2C (LOC411814), cytosolic Fe-S cluster 

assembly factor NUBP2  (LOC410516) e laccase-5 (LOC552811), sugere que a 

piraclostrobina causa danos na respiração celular de abelhas Apis mellifera, o que pode 

acarretar na redução da síntese de trifosfato de adenosina (ATP), conforme relatado por 

Nicodemo et al., (2020), onde indentificaram que a exposição das abelhas Apis mellifera 

ao fungicida piraclostrobina, afeta negativamente a bioenergética mitocondrial, o que 

leva ao enfraquecimento do indivíduo e falta de energia, o que é especialmente crítico 

para a atividade de voo, exigente de energia das abelhas forrageiras. Zaluski et al., 

(2020), encontraram uma  expressão reduzida de proteínas associadas a síntese 

energética em abelhas expostas por ingestão a DAR de piraclostrobina o que pode afetar 

a realização de múltiplas tarefas executadas pelas abelhas operárias, afetando 

negativamente a sanidade da colônia.  

O gene da kinesin 2C (LOC411814), está envolvido com motores moleculares 

dependentes de microtúbulos, que desempenham papéis importantes no transporte 

intracelular de organelas, sendo os principais motores para o transporte rápido de 

mitocôndrias em axônios do sistema nervoso de Drosophila (Hollenbeck e Saxton, 

2005; Pilling et al., 2006). Assim, mitocôndrias metabolicamente comprometidas com 

declínio na capacidade de produção de energia, desencadeiam a liberação da ancoragem 

citoesquelética através da repressão do kinesin, levando ao transporte retrógrado para o 

corpo celular, onde estas mitocôndrias são fechadas em membranas por autofagocitose 

e, em seguida degradadas pela fusão com lisosomos (Rodriguez-Enriquez et al., 2004; 

Miller e Sheetz., 2004). O que sugere que esse gene atua de forma similar na Apis 

mellifera, indicando que a baixa expressão desse gene, está ligada a possíveis danos nas 

mitocôndrias do tecido cerebral. 

O gene cytosolic Fe-S cluster assembly factor NUBP2 (LOC410516),  expressa 

o Homólogo NUBP2 do fator de montagem do cluster Fe-S citosólico, que é uma 

proteína transportadora intermediária implicada na transferência de aglomerado Fe-S 

para o complexo I presente na respiração celular. Alterações nessa proteína causa 

deficiência do complexo I,  levando a disfunção mitocondrial  (Sheftel et al., 2009; 

Tucker et al., 2012). Segundo Mandilaras e Missirlis., (2012)  esse gene está implicado 

no metabolismo e relógio circadiano de  Drosophila, codificando componentes da 

https://www.molbiolcell.org/doi/full/10.1091/mbc.e05-06-0526#REF26
https://www.molbiolcell.org/doi/full/10.1091/mbc.e05-06-0526#REF26
https://www.molbiolcell.org/doi/full/10.1091/mbc.e05-06-0526#REF47
https://www.molbiolcell.org/doi/full/10.1091/mbc.e05-06-0526#REF40
https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fphys.2018.00050/full#B258


 

35 
 

máquina CIA, e IscA1, que é um Fe-S proteína-esqueleto com previsão de localização 

nas mitocôndrias.  

O gene laccase-5 (LOC552811), faz parte da família multicopper oxidases 

(MCOs), obteve sua expressão reduzida no tecido cerebral. Essa família possui a 

capacidade  de catalisar a oxidação de uma ampla gama de substratos inorgânicos e 

aromáticos, acoplando a redução do oxigênio à água (Solomon et al., 2008; Wang et al., 

2018). Os MCOs se relacionam com o citocromo c, que faz parte do complexo IV da 

fosfosrilação oxidativa da  respiração celular (Solomon et al., 1996; Kosman et al., 

2010). 

Sugere- se que a regulação positiva para os genes aromatic-L -amino-acid 

decarboxylase (LOC410638), diphthine methyltransferase (LOC100577136) e 

calcyphosin-like protein (LOC409367), estão envolvidos com a regulação 

dopaminérgica, regulando a secreção de insulina, induzida por uma possível 

hiperglicemia, causada pela ingestão de piraclostrobina. 

O aromatic-L-amino-acid decarboxylase (LOC410638)  ou  também conhecido 

como dopa decarboxylase DDC, catalisa a descarboxilação de vários L-aminoácidos 

aromáticos. Fisiologicamente, o DDC é responsável pela produção de dopamina e 

serotonina por meio da descarboxilação de 3,4-dihidroxifenilalanina e 5-

hidroxitriptofano, respectivamente. Nos insetos, a dopamina serve como 

neurotransmissores, neuromoduladores ou neuro-hormônios clássicos (Osborne et al., 

1996; Neckameyer et al., 2002 ) Um dos hormônios que a dopamina é capaz de regular 

é a insulina, através  da sinalização de receptores de dopamina e regulação do Ca 

intracelular (Ustione et al., 2013). Rubí et al (2005) mostraram que a dopamina exógena 

pode inibir a secreção de insulina estimulada pela glicose. 

O gene diphthine methyltransferase (LOC100577136) está ligado a expressão do 

domínio WD40, encontrado em uma série de proteínas eucarióticas que cobrem uma 

ampla variedade de funções, incluindo adaptadores e reguladores em transdução de sinal 

(Neer et al., 1994). A família de proteínas de repetição WD compreende mais de 30 

proteínas diferentes que compartilham um motivo de repetição altamente conservado. 

Os membros desta família incluem a proteína G, que atua como um importante receptor 

de dopamina (Ivanina et al., 2000). 

O gene da calcyphosin-like protein (LOC409367) codfica a família EF-hand de 

sensores e moduladores de cálcio, que é o segundo mensageiro universal em todos os 

organismos multicelulares, mediando uma variedade de processos celulares (Heizmann 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0965174810000354?casa_token=wI46gi3O_74AAAAA:4VurKQQHemFmoWAGkTosoP_XfT6dpg8ursZeh_5ayxQzNrrZRrDkNkFRr6fArlw5QTy0EPD8ug#bib38
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et al., 1991). Este gene está envolvido com a fosfolipase C que aumenta os níveis de Ca 

intracelular se relacionando com a sinalização da dopamina (Ivanina et al., 2000; 

Ustione et al., 2013). 

Pode-se deduzir pela baixa regulação dos genes:, glucose dehydrogenase 

(LOC410733) e proton-coupled amino acid transporter-like protein pathetic 

(LOC410741) que  a ingestão da piraclostrobina, afetou o metabolismo da glicose no 

organismo da Apis mellifera, o que  indica que a baixa regulação desses  genes, foi uma 

tentativa de manter a homeostase da glicose no tecido cerebral.  

O gene da glucose dehydrogenase (LOC410733), está implicado na 

metabolização de carboidratos com papéis importantes na biologia das abelhas, como 

armazenamento de espermatozóides, biossíntese de cutículas e metabolismo de glicose 

(Kunieda et al., 2006). Nie et al., (2018) sugeriram que este gene  em antenas de abelhas 

enfermeira, pode estar envolvido no metabolismo da glicose, para fornecer energia de 

forma  abundante para os comportamentos de abelhas  nutrizes. Zaluski et al., (2020) 

encontraram uma  expressão reduzida de proteínas associadas ao metabolismo de 

carboidratos em abelhas expostas por ingestão a DAR de piraclostrobina. 

O gene proton-coupled amino acid transporter-like protein pathetic 

(LOC410741) está relacionado com uma proteína semelhante a um transportador de 

aminoácido acoplado a próton patética, a qual esta ligada na expressão da  família de 

portadores de soluto (SLC), que são as  principais familias implicadas no transporte de 

açúcar na dieta (Weiler et al., 2017; Denecke et al., 2020). Este gene tem uma relação 

direta com a SLC5, a qual foi mostrado ter um importante papel no transporte de glicose 

no cérebro de Drosophila (Freeman et al., 2003; Desalvo et al., 2014). Sugere-se que 

esse gene atua de forma semelhante no organismo da Apis mellifera.  

A baixa expressão dos genes, protein bowel (LOC410399) e helicase domino 

(LOC413341) indicam que a ingestão de piraclostrobina, influenciou em componentes 

moduladores da expressão gênica. Zaluski et al., (2020) encontraram uma  expressão 

reduzida de proteínas associadas transcrição e tradução em abelhas expostas por 

ingestão a DAR de piraclostrobina. 

O gene protein bowel (LOC410399), apresentou baixa expressão, este está 

relacionado com o domínio clássico denominado dedo de zinco (C2H2) que funciona 

como estrutura de ligação de DNA ou proteína, coordenando um íon de zinco nos dois 

resíduos invariantes de cisteína e histidina, atuando em fatores de transcrição 

eucariótica. (Klug et al., 1999; Iuchi et al., 2001) 
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O gene helicase domino (LOC413341), medeia a troca dependente de ATP da 

histona H2AV não modificada por sua forma fosforilada e acetilada, implicando na 

regulação genética ao nível de modificação da cromatina e remodelagem do 

nucleossomo (RUHF et al., 2001). Ogawa et al., (2003) sugeriram  que um complexo de 

remodelação de cromatina dependente de ATP contendo a helicase domino interage 

com o domimio dedo de zinco (C2H2) para regular a expressão gênica. 

O gene segment polarity protein dishevelled homolog DVL-3 (LOC409050), 

desempenha um papel central na propagação sinalização celular, portanto pode afetar 

vários processos de desenvolvimento de uma célula (Sharma et al., 2018). Estudos de 

nocaute do DVL-3 sugerem que este gene é essencial para o desenvolvimento do tubo 

neural (Etheridge et al., 2008). Foi desmonstrado em neurônios  que a redução da 

regulação do DVL reduziu a formação de axônio, enquanto a superexpressão do DVL 

induziu a formação de múltiplos axônios, indicando que o DVL é necessário para a 

diferenciação do axônio em neurônios (Zhang et al., 2007). Portanto a baixa regulação 

desse gene, pode indicar que a piraclostrobina afetou negatimente a atividade de 

neurônios no tecido cerebral. 

O gene piezo-type mechanosensitive ion channel component (LOC408427), 

apresentou baixa expressão, este gene está relacionado com um canal mecanossensível 

necessário para adaptar rapidamente correntes ativadas mecanicamente. As proteínas 

piezo  são subunidades formadoras de poros de canais iônicos que se abrem em resposta 

a estímulos mecânicos, permitindo que íons carregados positivamente,  fluam para a 

célula, modulando respostas celulares (Kim et al., 2012; Delmas et al., 2013). 

Os genes identificados LOC113218789, LOC102655788 e LOC408608 foram 

upregulated para as abelhas expostas a piraclostrobina, sugerindo futuros estudos de 

suas funções em abelha Apis mellifera. 

 

Conclusão 

 

Portanto o presente trabalho constatou por meio da análise das mudanças na 

expressão gênica, que o fungicida piraclostrobina afeta abelhas Apis mellifera, 

acarretando em diversas alterações como: desrregulação do metabolismo da glicose e da 

respiração celular,  homeostase do hormônio insulina e hormônio juvenil e ativação do 

sistema antioxidante. 
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Implicações 

 

 As abelhas são organismos essenciais para  manter o equilíbrio de 

ecossistemas naturais, e aumentar a produtividade em muitas culturas agrícolas, e 

também ajudam a gerar renda para milhares de famílias, por meio da produção de 

produtos apícolas (mel, polén, própolis entre outros). No entanto apesar da sua 

importância ser conhecida existe uma crescente preocupação com a redução global de 

polinizadores nativos e abelhas melíferas no mundo, onde estudos indicam que um dos 

principais fatores responsáveis por esse fenômeno, seja a contaminação do meio  

ambiente  por  agrotóxicos.  

  O presente trabalho constatou por meio da análise das mudanças na 

expressão gênica, que o fungicida piraclostrobina afeta abelhas Apis mellifera, 

acarretando em diversas alterações como: desrregulação do metabolismo da glicose e da 

respiração celular,  homeostase do hormônio insulina e hormônio juvenil e ativação do 

sistema antioxidante. 

Mostrando que o uso de ferramentas moleculares como o transcriptoma podem 

esclarecer de forma mais precisa de como os agrotóxicos usados na agricultura afetam o 

meio ambiente. Podendo analisar a nível molecular as alterações  fisiologicas causadas  

em insetos polinizadores não alvo da aplicação, mas  que acabam sendo contaminados 

de forma indireta por esses produtos químicos. Deste modo, espera-se que os resultados 

encontrados nesse estudo, possam contribuir com o meio científico, proporcionando 

informaçõs importantes  para os próximos trababalhos relacionados ao efeito dos 

agrotóxicos em polinizadores e motivando para que mais pesquisas nessa área sejam 

feitas, contribuindo  com um desenvolvimento sustentável da sociedade.  

Outra contribuição benéfica para sociedade que essa pesquisa pode proporcionar 

é uma melhor conscientização ambieltal da população. Alertando os produtores rurais 

dos efeitos ambientais que fungicidas como a piraclostrobina pode causar a fauna. 

Assim como ajudar no manejo preventivo para apicultores, que possuem seus apiários 

próximo de culturas agrícolas onde são usados  fungicidas com princípios ativos iguais 

ou similares a piraclostrobina, mostrando que estes podem afetar cronicamente as 

abelhas,  apresentando alterações em importantes vias fisiologicas, o que pode 

prejudicar a longo prazo o bem-estar das abelhas e consequentemente a produtividade 

da colônia. 
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