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APRESENTACAO

O segmento Ciéncias da Vida passa por constantes transformagbes, sendo
responsavel por avancos tecnolégicos que afetam a vida de milhares de pessoas pelo
mundo. Esse campo da Ciéncia é interdisciplinar e envolve o estudo de organismos vivos
como plantas, animais e seres humanos. Sendo que, um dos objetivos desta area é a busca
pelo desenvolvimento tecnolégico e formagéo de um cidadao critico, com posicionamentos
cientificos que possibilitem praticas dindmicas e mais significativas.

Neste contexto, o papel das Ciéncias da Vida € o de colaborar para a compreenséo
do mundo e suas transformacgdes, situando o homem como individuo participativo e parte
integrante do Universo. Os conceitos e procedimentos desta area contribuem para a
ampliacdo das explicagbes sobre os fenbmenos da natureza, para o entendimento e o
questionamento dos diferentes modos de nela intervir e, ainda, para a compreensédo das
mais variadas formas de utilizar os recursos naturais.

Nessa perspectiva, o volume 2 do e-book “Ciéncias da Vida: Estudo das Plantas,
Animais e Seres Humanos” é publicado com oito capitulos com uma série de investigagcbes e
contribuicoes nas diversas areas de conhecimento que interagem com as Ciéncias da Vida.
Os autores compartilham dados resultantes de pesquisas, formacao profissional, relatos de
experiéncias, ensaios teoricos e revisdes da literatura de diversas areas relacionadas as
Ciéncias da Vida. E importante destacar sua integracdo com a satide humana.

Agradecemos aos autores pelas contribuicbes que tornaram essa edigdo possivel,
e juntos, convidamos os leitores para desfrutarem as produg¢des desta obra. Tenham uma
6tima leitura!

Clécio Danilo Dias da Silva
Danyelle Andrade Mota
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RESUMO: Solanum L. (Solanaceae) possui
uma ampla biodiversidade de espécies
silvestres consideradas reservatérios medicinais
naturais. Nesse contexto, esta revisdo objetiva
descrever e atualizar as principais propriedades
antimicrobiana, antifingica, anti-inflamatéria e
anticAncer de extratos, fracdes e compostos
quimicos de diferentes espécies do género. Pela
compilagcdo das informag¢des acerca do tema,
foi possivel elencar as diferentes concentragbes
de extratos, partes fracionadas e compostos
quimicos isolados da casca, folha, fruto e semente
de espécies de Solanum que apresentaram agéo
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comprovada sobre bactérias e fungos patogénicos. Enzimas e metabdlitos especificos de
Solanum spp., como a Superoxido Dismutase e esteroides, estdo envolvidos nas vias de
defesa frente a infecgéo/ inflamagé&o. Adicionalmente, componentes quimicos de Solanum,
como a degalactotigonina e a saponina b, demonstraram atividades citotoxica e apoptética
contra células cancerigenas. As espécies silvestres de Solanum representam, portanto, um
reservatério natural para o desenvolvimento de drogas e potenciais abordagens terapéuticas
contra uma ampla gama de doencas provocadas por microorganismos previamente descritos
e emergentes.

PALAVRAS-CHAVE: Solanum, Espécies silvestres, Propriedades farmacologicas.

PHARMACOLOGICAL POTENTIAL OF Solanum L. SPECIES

ABSTRACT: Solanum L. (Solanaceae) shows a wide range of wild species considered as
natural and medicinal reservoirs. In this sense, this review aims to describe and update
the main antimicrobial, antifungal, anti-inflammatory, and anticancer properties of extracts,
fractions and chemical compounds of different species of this genus. By compiling the
information about the subject, it was possible to list the different extract concentrations,
extract fractions, and chemical compounds isolated by the peel, leaf, fruit and seed of
Solanum species that showed activity against pathogenic bacteria and fungi. Enzymes and
specific metabolites of Solanum spp., as Superoxide Dismutase and steroids, are involved
in the defense pathways against infection/ inflammation. Additionally, chemical compounds
of Solanum, as degalactotigonin and saponin b, showed cytotoxic and apoptotic activities
against cancer cells. Therefore, the wild Solanum species represent a natural reservoir for
drug development and potential therapeutic approaches against a broad range of diseases
caused by previously described and emergent microorganisms.

KEYWORDS: Solanum, Wild species, Pharmacological properties.

11 INTRODUGCAO

O género Solanum L., pertencente a familia Solanaceae Juss., possui cerca de
1.200 espécies domesticadas, nativas e silvestres com ampla distribuicdo mundial (XAVIER
e PARAJMIT, 2016; KNAPP et al., 2019). Apesar de ser um dos maiores géneros dentro
da familia, apenas pequenos membros possuem importancia socioecondémica mundial,
como o tomate e a batata, Solanum lycopersicum L. e S. tuberosum L., respectivamente
(GAGNON et al., 2021). A maioria das espécies nativas e silvestres, que apresentam
importancia nutricional, ambiental (CUENCA et al., 2020) e farmacolégica (PENG et al.,
2017) é, contudo, pouco explorada e estudada cientificamente.

As propriedades farmacolégicas de Solanum spp. evidenciam o seu potencial
medicinal por meio dos inUmeros compostos bioativos. Esses metabolitos e compostos
fitoquimicos estéo envolvidos nas atividades biolégicas e nas vias inflamatérias em resposta
a infecgdes provocadas por micro-organismos patogénicos, como virus, fungos e bactérias
(KAUANDA e ZANG, 2019; ADETUTU e OLUKOREDE, 2021). Os compostos orgénicos
presentes nas espécies de Solanum também sdo candidatos putativos no combate ao
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cancer, apresentando mecanismos de controle das células cancerosas pela citotoxicidade
(CHURYIAH CHURYIAH et al., 2020), diminuicdo da proliferacéo celular (MONTAGNER et
al., 2020), bem como o processo de indugéo a apoptose em células cancerigenas (CHAM,
2020).

Diante da reconhecida importancia das espécies do género e a fim de enfatizar
o potencial farmacoldgico e terapéutico das espécies silvestres negligenciadas e pouco
exploradas de Solanum, esta revisdo de literatura visa reunir e contextualizar os papéis
antibacteriano, antifungico, anti-inflamatério e anticancerigeno das substancias bioativas
encontradas nas espécies do género, sobretudo nas espécies nativas e silvestres de
Solanum.

21 O GENERO SOLANUM

A familia Solanaceae possui cerca de 3.000-4.000 espécies, divididas em 90
géneros, que apresentam grande importancia socioecondmica mundial (GEBHARDT, 2016;
GANAIE et al., 2018). Cerca de metade das espécies da familia est4 incluida em Solanum
(antigo género Lycopersicon), género hiperdiverso genética e morfologicamente, com cerca
de 1.200 espécies que ocupam diversos habitats (desde desertos a florestas tropicais),
habitos (arvores a pequenas ervas anuais) e morfologia (ampla variacao de frutos e flores)
(KNAPP et al., 2019; LONDONO et al., 2020).

Apesar do grande numero de espécies, apenas pequenos membros da familia
possuem importancia socioeconémica mundial, como o tomate, a batata e a berinjela,
consideradas as trés culturas basicas do género e bastante exploradas do ponto de vista
genético, molecular, citogenético e agronémico (GAGNON et al., 2021). Além disso, o
género possui representantes com importancia nutricional (BULIGARME et al., 2018),
ambiental (CUENCA et al., 2021), ecologica (NETO et al., 2013) e farmacoldgica (SAKAH
e ZHANG, 2019).

De acordo com Kauanda e Zang (2019), ja foram isolados cerca de 670 constituintes
quimicos de espécies do género. Diversos estudos tém demonstrado as atividades
biolégicas dos componentes quimicos de Solanum em ensaios contra micro-organismos
patogénicos (ALAJMI et al., 2018; SENIZZA et al. 2021), elementos causadores de
inflamacédo (ADETUTU e OLUKOREDE, 2021) e cancer (CHURIAH CHURIAH et al.,
2020). Pesquisas também reportam o potencial dos compostos bioativos contra agentes
relacionados a doencgas parasitarias, diabetes, hipertensdo e depressdo (revisado por
KAUANDA e ZANG, 2019).

As espécies silvestres de Solanum, negligenciadas e pouco estudadas, s&o
consideradas, por outro lado, reservatérios naturais e fontes de compostos bioativos, com
grande potencial para o desenvolvimento de medicamentos utilizados no tratamento de

uma ampla gama de doencas provocadas por microorganismos previamente descritos na
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literatura, bem como microorganismos emergentes.

2.1 Potencial medicinal

As plantas sé@o fontes naturais de moléculas bioativas. Em Solanum, ja foram
isoladas cerca de 670 moléculas bioativas em diferentes espécies, como: saponinas
estereoidais, alcaloides estereoidais, glicosidios, terpenos, flavonoides, lignanos, esterdis,
componentes fenolicos, esterbis, cumarinas, cumarinolignoides, acidos graxos e éteres
(revisado por Kauanda e Zang, 2019). As atividades biolbgicas ja foram reportadas para
alguns desses compostos. Alcaloides e terpenos, por exemplo, sdo descritos na literatura
como biomoléculas com agéo antioxidante, anti-inflamatéria e anticancer (VENKATESH et
al., 2014). As agbes antibacteriana, antifingica, anti-inflamatéria e anticancer de Solanum
spp. seréo abordadas nas sec¢es a seguir.

2.1.1 Propriedade antibacteriana

Bactérias patogénicas sédo agentes biologicos que causam desde infecgbes simples
a doencgas mais severas (ZIEBUR et al., 1999). A resisténcia bacteriana a medicamentos
aumenta a patogenicidade desses micro-organismos (WALSH, 2000). Nesse contexto,
novos produtos sdo necessarios para o desenvolvimento de drogas eficazes contra
diferentes tipos de bactérias, principalmente contra as bactérias resistentes.

O potencial antimicrobiano das espécies de Solanum foi demonstrado no estudo
de Rajalakshmi e Vallivittan (2017). Os extratos cloroférmios (1000 pg/ml) das diferentes
partes de S. virginianum L. (casca, folha, baga e flores) tiveram efeito significativo sobre
o crescimento de Salmonella typhi, bactéria causadora da febre tifoide (KIGELL et al.,
2022). Dalenogare et al. (2021) investigaram a acdo dos extratos de S. sessiliflorum
Dunal, conhecido popularmente como cubiu, fruto nativo da Amazénia, e demonstraram
que as concentragcdes de 10 e 30 mg/mL inibem o crescimento de Aeromonas caviae,
Spingomonas paucimobilis e P. aeruginosa bem como apresentam efeito citotdxico contra
essas bactérias.

Tegegner et al. (2021) demonstraram que extratos frutiferos de S. anguiviLam atuam
contra bactérias gram-positivas e gram-negativas. Neste estudo, considerou-se como
atividade antibacteriana a zona de inibicdo maior que 6 mm. A atividade antibacteriana
sobre S. aureus (gram-positiva) variou de 12,5 mm a 16,75 mm na inibicdo da zona de
crescimento, enquanto que o efeito biolégico sobre Klebsiella pneumoniae (gram-negativa)
foi de 14,5 mm. O potencial antibacteriano bucal de Solanum spp. também foi avaliado.
Extrato alc6olico foliar (70%) de S. paniculatum L. e S. xanthocarpum (Wild) foram efetivos
sobre o crescimento de diferentes patdogenos orais causadores de caries dentarias
(VALERINO-DIAZ, 2018; MAHALASKSMI et al., 2021).

Além dos extratos vegetais, compostos quimicos isolados das plantas também
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apresentam efeito antibacteriano. Solamargine, composto quimico extraido do fruto de S.
mammosum L., reduziu em 20% a produgéo de biofilme, nas concentra¢des 50 e 100 g/
mL". O biofilme é um fator de viruléncia bacteriano, sintetizado pela P. aeruginosa que
confere mais resisténcia bacteriana (CARBANILLA et al., 2021). Além disso, Solamargine
na concentragdo de 50 pyg/mL-", reduziu em 20% a produgao de piocianina, substancia que
causa danos aos tecidos em pacientes com fibrose cistica.

Diante disso, é evidente a importancia das espécies de Solanum, que possuem uma
riqueza de metabdlitos eficientes contra diferentes mecanismos das bactérias patogénicas.
A prospeccao de produtos eficientes e de baixo custo torna-se necessaria para o combate
de bactérias multirresistentes, sendo uma alternativa adicional frente aos antibiéticos

onerosos disponiveis.

2.1.2  Propriedade antifungica

Os fungos patogénicos atingem um bilh&o de pessoas em todo o mundo. Anualmente,
cerca de 1.600.000 pessoas sdo acometidas por infec¢cdes provocadas por esses micro-
organismos (SISCAR-LEWIN et al.,, 2022). Estudos sobre a atividade antifingica das
espécies silvestres de Solanum destacam sua relevancia para a medicina, uma vez que
0 género também é fonte de compostos bioativos que inibem o crescimento de fungos
patogénicos (TEKURI et al., 2019).

Estudos que avaliaram a diminui¢cdo da zona de crescimento de fungos patogénicos
mostraram que S. incanum diminuiu a zona de crescimento de Candida albicans (agente
etiolégico da Candidiase) nas concentragcdes de 25, 50 e 100 mg/mL, sendo esses
resultados semelhantes ao do controle positivo Cloramfenicol (SAHLE e OKBATINSAE,
2017).

Harley et al. (2021) avaliaram a atividade antifingica de S. forvum Shitdl sobre
isolados clinicos de C. albicans resistentes ao Fluconazol. Para isso, avaliaram o MIC
(Concentragéo Inibitéria Minima) das fracdes e componentes obtidos da espécie. Neste
estudo, a fragdo mais ativa apresentou o MIC com variacao de 0,25 - 1.00 mg/mL. A fracéo
STF-CHCL, (S. torvum - cloroférmio), apresentou a maior atividade antifingica entre as
fragcdes avaliadas. Esta, por sua vez, foi dividida em 5 subfra¢des (F1, F2, F3, F4 e F5). A
subfracédo F5 apresentou maior atividade antifingica sobre todos os isolados clinicos de C.
albicans (CA1, CA2, CA3 e CA4), com o MIC variando de 0,125 - 0,250 mg/mL. Quanto a
atividade biol6gica dos componentes isolados, o acido 3-oxo-friedelan-20a-oic apresentou
o0 maior efeito inibitério contra os isolados clinicos CA1 e CA2 (MIC = 0,016) e contra as
cepas CA3 e CA4 (MIC = 0,032). O acido betulinico apresentou efeito inibitorio com MIC
de 0,032 mg/mL contra CA1 e CA4 e MIC de 0,064 mg/mL contra CA2 e CAS. Ja o acido
oleandlico teve acéo inibitoria contra CA1, com MIC de 0,032 mg/mL, enquanto que o MIC
de 0,064 mg/mL teve atividade antifingica contra os demais isolados clinicos avaliados. O
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acido 3-oxo-friedelan-20a-oic foi, por sua vez, capaz de modular C. albicans, tornando-o
vulneravel ao Fluconazol. Os componentes isolados também inibiram a producéo de
biofilmes, com variagdo no percentual de inibicdo de 21 a 79%.

Alawode et al. (2018), mostraram que os extratos de hexano da casca e folha de
S. erianthum, em todas as concentragbes avaliadas (0,625; 1,25; 2.5; 5; 10 e 20 mg/ml),
apresentaram atividade elevada contra C. albicans, Aspergillus niger, Penicilium notatum
e Rhizopus stolonifer. Senizza et al. (2021) também identificaram o efeito antifungico de
S. erianthum, bem como a agéo de S. torvum sobre cepas de Aspergillus e Penicilium.
Os extratos de S. erianthum e S. torvum tiveram acgéao significativa sobre todos os fungos
estudados: A. fumigatus, A. niger, A. versicolor, A. flavus, P. funicolosum, P. ochrochroloron
e P ferrucosum. Os dois extratos vegetais tiveram uma maior atividade inibitoria sobre
P. funiculosum e sobre os controles positivos (Bifonazol e Cetoconazol). Penicilium
ochrochroloron, resistente ao Cetoconazol, apresentou, por sua vez, sensibilidade aos
extratos de S. erianthum e S. torvum.

A resisténcia de fungos (Harley et al., 2019), o alto custo das drogas sintéticas e
a realidade de um sistema publico de saude que ainda ndo atende a toda uma demanda
populacional refor¢a a importancia de Solanum spp. como fonte de metabdlitos importantes
contra diversas patologias fungicas. O género Solanum é, portanto, considerado como uma

farmacia natural no combate a doengas causadas por fungos de relevancia médica.

2.1.3 Propriedade anti-inflamatoria

As espécies de Solanum sintetizam diversos fitoquimicos que atuam nas vias
inflamatérias em resposta a infeccées (ADETUTU e OLUKOREDE, 2021). Essa resposta
inflamatéria, seja aguda ou crdnica, envolve a participagcdo de mondcitos, neutréfilos e
macrofagos, além das células T

I{

. Parenquimais e estromais, como mediadores pro-
inflamatorios, citocinas anti-inflamatoérias, horménios, microRNAs e receptores-padréo
de reconhecimento (PAUL, 2012). A Figura 1 representa um esquema geral das vias de
resposta a inflamacgéo celular de extratos de espécies de Solanum previamente descritos
na literatura.
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Figura 1. Modelo geral de interferéncia de Solanum spp. frente ao processo inflamatério. Os extratos
podem inibir a desnaturacéo das proteinas (a direita), que podem levar a inflamacéo, além de interferir
no metabolismo do acido araquiddnico, o qual pode ser metabolizado em mediadores proé-inflamatérios

pelas vias LOX (Lipoxigenase) e COX (Cicloxigenase). A inflamagao também pode ser causada pelo
aumento de ROS (espécies reativas de oxigénio) e RNS (espécies reativas de nitrogénio), agentes que

levam ao estresse oxidativo e causam a peroxidacgéao dos lipidios e danos ao DNA. Por outro lado, os
extratos de Solanum spp. elevam a atividade das enzimas antioxidantes SOD (Superéxido dismutase),
GD (Glutationa dismutase), PER (Peroxidase) e CAT (Catalase), além das vitaminas C, D e E (acima, a
esquerda).

A desnaturacdo de proteinas é uma das causas importantes da inflamagéo
(ADETUTU e OLUKOREDE, 2021). Nas doencas reumaticas, por exemplo, a desnaturacao
proteica desencadeia a producéo de auto-antigenos que, consequentemente, resulta no
processo infamatério dos pacientes que sofrem dessa doenca (ZHAO et al., 2008). Nesse
contexto, os estudos de Adetutu e Olukored (2021) demonstraram a potencialidade anti-
inflamatéria do extrato foliar aquoso de S. aeothiopicum L. (5mg/mL), em modelos in vitro,
reduzindo o efeito inibitério da proteina albumina. Ainda, os autores demonstraram que
o extrato vegetal impediu outro processo biolégico da inflamagéo: a lise de eritrocitos.
Solanum aeothipicum estabilizou o efeito da lise de eritrécitos, a fim de impedir a liberacao
de constituintes lisossomais que causam danos aos tecidos.

Kar (2019) testou o extrato aquoso de S. torvum na concentragdo 2000 mg/ml.
O extrato suprimiu a resposta inflamatéria provocada por carragena, inibindo a via da
ciclooxigenase que, por sua vez, produz um dos mediadores inflamatérios, a prostaglandina.
Morais (2020) também induziu a inflamagé@o por carragena em pequenos roedores. Ja
0 extrato frutifero de S. lycocarpum A.St.-Hill (300mg/kg) reduziu o edema de pata em
ratos, por meio da diminui¢do da migracéo de neutréfilos, células de defesa envolvidas no

processo inflamatério.
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Benvenutti et al. (2021) analisaram o efeito anti-inflamatério de S. diploconos
(Mart.) Bohs mediante observacdo do comportamento dos mediadores inflamatérios
submetidos a agdo dos extratos frutiferos, previamente afetados pelo pro-inflamatério
LPS (lipolissacarideo). O extrato de S. diploconos reduziu, de forma significativa, os niveis
de NO, (espécie reativa de nitrogénio), TNF (fator de necrose tumoral), IL-138 e IL-6 nas
concentragbes de 1, 10, 100 yg/mL.

Outro mecanismo inflamatoério importante ocorre por meio do estresse oxidativo
(LOREPENA e HARRISON, 2017). Esse, por sua vez, pode danificar o DNA e causar a
peroxidacao dos lipidios, ja que as espécies reativas de oxigénio e de nitrogénio (ROS E
RNS, respectivamente), superam o sistema antioxidante de protecdo representado pelas
seguintes enzimas e compostos: superdxido dismutase (SOD); glutationa dismutase (GD);
peroxidase (PER); e vitaminas C, D e E (ver Figura 1) (MORE e MAKOLA, 2021).

A avaliacdo do efeito anti-inflamatério do extrato etandlico de S. simbrifolium Lam
mostrou alta atividade da enzima SD, que reduziu o efeito oxidante dos radicais DPPH e
ABTS em 52 a 80%, respectivamente, utilizando diferentes concentracdes (1,95 a 125 ug/
ml). Além disso, extratos de S. simbriifolium neutralizaram a produ¢éo de ROS induzida pela
peroxidagdo dos lipidios, sugerindo que essa planta € um antioxidante natural, composta
por fitoquimicos éalcoois, &cidos carboxilicos e grupamentos amina (MORE e MARKOLA,
2021).

2.1.4 Propriedade anticancer

O cancer € uma questao de salde publica mundial. Apesar disso, o risco de morte
ocasionada pelo céncer diminuiu 32% (3,5 milndes de mortes evitadas), do periodo
entre 1991 e 2019 (SIEGEL et al., 2022). Essa reducdo pode estar associada ao avancgo
dos tratamentos com novas abordagens terapéuticas, bem como aos novos agentes
quimioterapicos. Nesse contexto, Solanum spp. tem se destacado na literatura como
fonte de agentes anticancerigenos naturais. Esses agentes tém potencial para serem
empregados nas diferentes abordagens quimioteréapicas, citotéxica e indugédo de apoptose,
por exemplo.

Estudos acerca do potencial anti-citotoxico das espécies de Solanum sobre células
tumorais foram realizados com extratos frutiferos de S. nigrum e S. coagulans A. Schimp
ex Dunal. Esses extratos apresentaram efeitos significativos contra a citotoxicidade de
hepatocarcinomas, células de cancer de mama e céancer renal (CHURIYAH CHURIYAH
et al., 2020). Ja extrato frutifero de S. sessiflorum diminuiu a proliferacdo de células
cancerosas de coélon retal (MONTAGNER et al., 2020), enquanto que o cloroférmio de
S. erianthum D.don teve efetividade contra os efeitos toxicos provocados pelas linhagens
celulares malignas HelLa, CaOV3 e MCF-7 (ISMAIL et al., 2021).

A saponina B, composto quimico isolado de S. nigrum, apresentou propriedade anti-
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citotdxica contra a linhagem celular cancerigena HepG2. Essa a¢ao aconteceu por meio da
regulacdo de vias importantes, como ativacédo de MAPK e mTOR. Peptideos isolados de
extratos de S. frilobatum L. provocaram, ainda, efeito anti-citotoxico em 75% das células
tumorais de c6lon de utero humano (RUPACHANDRA et al.,2021).

A terapia indutora de apoptose é, atualmente, uma abordagem-alvo para o
desenvolvimento de medicamentos contra o cancer (CHAM, 2020). Em testes realizados
com extrato etandlico frutifero de S. nigrum, foi possivel observar uma diminuicdo da
viabilidade celular tumoral, por meio da apoptose e supressao do ciclo celular em células
do tipo MCF -7 (C CHURIYAH CHURIYAH et al., 2020).

Zhao et al. (2018), por sua vez, investigaram o potencial antitumoral do polissacarideo
degalactotigonina (DGT), isolado de S. nigrum, em células animais com osteossarcoma. O
DGT induziu a apoptose de células osteossarcoma reduzindo, drasticamente, metéastases
das células cancerigenas tanto in vitro quanto in vivo.

Uma vez que algumas abordagens utilizadas no tratamento do cancer sdo muito
agressivas, a necessidade de abordagens terapéuticas eficientes contra células cancerosas
e com menores efeitos colaterais aos pacientes é cada vez mais necessaria. Diante do
exposto, as espécies silvestres do género Solanum sao consideras fontes anticancerigenas
potenciais que podem ser futuramente empregadas nos tratamentos menos agressivos e

eficazes na inducao de apoptose de células de cancer.

31 CONSIDERAGOES FINAIS

O género Solanum é, portanto, um reservatério bioldégico natural de compostos
organicos com fins medicinais e terapéuticos. Diante da sua reconhecida importancia,
essas espécies vegetais precisam ser mais exploradas e estudadas, sendo necessario
ampliar a prospecc¢éo desses recursos vegetais para a obtenc¢do de produtos naturais como
candidatos putativos para o desenvolvimento de medicamentos e abordagens terapéuticas

alternativas no combate a microorganismos patogénicos ja conhecidos e/ou emergentes.
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