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Explorando a bioatividade dos cogumelos: propriedades antitumorais,
antioxidantes e antimicrobianas

Isabel Cristina Fernandes Rodrigues Ferreira

Centro de Investigacdo de Montanha (CIMO), ESA, Instituto Politécnico de Braganga,
Campus de Santa Apolonia, Apartado 1172, 5301-855 Braganca, Portugal.

E-mail: iferreira@ipb.pt

Introducio

Os cogumelos silvestres contém uma enorme diversidade de biomoléculas com
propriedades medicinais (Poucheret, Fons, & Rapior, 2006). Tém sido reconhecidos
como alimentos funcionais ¢ como uma fonte para o desenvolvimento de medicamentos
e nutracéuticos. Os corpos de frutificacdo, o micélio e os esporos tém na sua
constituicdo uma grande variedade de metabolitos bioativos com propriedades
imunoestimuladoras,  cardiovasculares, anti-fibroticas, anti-inflamatorias, anti-
diabéticas, anti-virais (Poucheret et al., 2006). Nesse sentido, o nosso grupo de pesquisa
(BioChemCore) tem desenvolvido diversos estudos avaliando as atividades antitumorais
(Ferreira et al., 2010), antioxidantes (Ferreira, Barros, & Abreu, 2009) e
antimicrobianas (Alves et al, 2012) de cogumelos comestiveis do Nordeste
transmontano de Portugal, uma das regides curopéias com maior biodiversidade de
espécies silvestres.

Palavras-chave: cogumelos silvestres: propriedades biologicas; moléculas bioativas

Objetivo

Serdo apresentadas as propriedades antitumorais, antioxidantes ¢ antimicrobianas de
extratos e compostos individuais, nomeadamente: i) Efeitos antitumorais de homo ¢
heteroglucanas, glicoproteinas, glucopéptidos, proteinas (lectinas), lipideos
(triglicerideos e esterdides), dcidos fendlicos e flavondides; 1) Propriedades
antioxidantes de tocoferdis, acido ascorbico e compostos fenolicos e iii) Propriedades
antimicrobianas de esteroides, acidos fendlicos e outros acidos organicos.

Propriedades antitumorais

Tém sido identificadas e isoladas de diferentes espécics de cogumelos, varias moléculas
com grande potencial antitumoral nomeadamente macromoléculas
(homopolissacarideos. heteropolissacarideos, glucoproteinas. glucopeptideos, proteinas
¢ complexos RNA-proteina) ¢ compostos de menor massa molecular (quinonas e
hidroquinonas, compostos fenolicos, catecois, aminas e amidas, cerebrosideos,
triacilglicerois, sesquiterpenos e esterdides) (Ferrcira et al., 2010). Estas moléculas
atuam em alvos celulares especificos, incluindo a ciclooxigenase, aromatase, esterona
sulfatase, DNA polimerases, transcriptase reversa. NF-KB, DNA topoisomerases,
proteinas-cinase ¢ proteinas apoptdticas (e.g. p53, Mdm2 ¢ Bcel2) (Ferreira et al., 2010).
As macromoléculas antitumorais mais estudadas sdo p-glucanas (Lentinana de
Lentinula edodes e Esquizofilano (SPG) do meio de cultura de Schizophyilum
commune) e glucopeptideos (PSP e PSK (Krestin) do micélio de Coriolus versicolor).

Em particular, o nosso grupo de pesquisa analisou 50 espécies diferentes, tendo-se
destacado Clitocybe alexandri e Suillus collinitus. Os seus extratos mostraram efeitos
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em linhagens celulares tumorais humanas (Vaz et al., 2010, 2012a, 2012b). que se
traduziram especificamente na indugdo da parada do ciclo de divisdo celular e na
indugdo da morte celular programada (apoptose) em linhagens celulares modelo,
derivadas de diferentes tipos de tumores humanos. Verificamos que o extrato etanolico
de Clitocybe alexandri induziu paragem no ciclo celular e apoptose numa linhagem
celular de cancer do pulmdo. constituindo-se assim como fonte de potenciais novos
agentes citotoxicos. O nosso grupo de pesquisa descobriu também que o extrato
metandlico de Swillus collinitus aumentou a expressdo da proteina supressora de
tumores p53, causou parada no ciclo de divisdo celular ¢ aumentou a apoptose numa
linhagem celular modelo de cancer de mama. Os extratos testados foram caracterizados
quimicamente, tendo sido os acidos protocatéquico, p-hidroxibenzdico e cindmico os
principais compostos identificados (Vaz et al., 2012a, 2012b). Foi também avaliado o
efeito desses compostos individualmente e combinados; os dcidos cindmico e
protocatéquico causaram uma reducdo significativa no numero de células viaveis. No
entanto, verificou-se que a utilizagdo simultanea dos trés compostos promoveu uma
diminuicdo substancial no ntmero de células viaveis, sugerindo um possivel efeito
concomitante dos referidos compostos.

Propriedades antioxidantes

As propriedades antioxidantes de cogumelos silvestres tém sido amplamente estudadas,
nomeadamente em espécies do Brasil, China, Coréia, Espanha, india, Portugal, Taiwan
¢ Turquia (Ferreira et al., 2010). O nosso grupo de pesquisa ja estudou a atividade
antioxidante de mais de uma centena de espécies de cogumelos provenientes do
Nordeste de Portugal (http://www.esa.ipb.pt/biochemcore/), utilizando diferentes
ensaios quimicos e bioquimicos. Todas as espécics apresentaram atividade antioxidante,
especialmente Ramaria botrytis, que demonstrou os valores de ECs; mais baixos em
todos os ensaios (Barros et al., 2008). Observamos também que corpos frutiferos de
Lactarius deliciosus ¢ Lactarius piperatus numa fase de maior maturidade. mas sem
desenvolvimento de esporos, apresentavam maior atividade antioxidante do que em
fases imaturas (Barros et al., 2007a). Em amostras cozidas (Lactarius deliciosus,
Macrolepiota mastoidea, Macrolepiota procera) observamos uma diminui¢do da
atividade antioxidante comparativamente as amostras liofilizadas ou congeladas (Barros
et al., 2007b). Num estudo em que combinamos as espécies Boletus edulis, Calocybe
gambosa, Cantharellus cibarius € Marasmius oreades em grupos de dois (Queirods et
al., 2009), observamos sobretudo efeitos sinergéticos na atividade antioxidante.

Na maioria dos casos, foi possivel observar correlacdes significativas entre a
concentracdo de fenodis e a atividade antioxidante, tendo-se desenvolvido um modelo
QCAR (Rclagao quantitativa Composicdo Quimica-Atividade) de previsio do poder
redutor de amostras de cogumelos com base na sua concentragdio total de fenodis e
flavonoides (Froufe et al., 2009). Para além de compostos fenolicos, existem outras
biomoléculas ja identificadas em cogumelos e relacionadas com as suas propriedades
antioxidantes, nomeadamente tocoferdis e dcido ascorbico. Varias espécies de
cogumelos silvestres do Nordeste de Portugal (Barros et al., 2007a, 2007b, 2008:
Ferreira et al., 2009; Queiros et al., 2009) foram caracterizadas como sendo uma fonte
das moléculas mencionadas (compostos fenolicos, tocoferdis e acido ascorbico).

Propriedades antimicrobianas

Alguns extratos de cogumelos tém demonstrado um grande potencial antimicrobiano,
sobretudo contra bactérias Gram-positivas (Alves et al., 2012a). A referida atividade
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tem sido relacionada com compostos de baixa (sesquiterpenos e outros terpenos,
esteroides, antraquinonas, quinolinas ¢ acidos organicos incluindo acidos fendlicos) e
alta (peptideos e proteinas) massa molecular isolados de diferentes espécies de
cogumelos. Lentimula edodes ¢ uma das espécies mais estudadas, e parece exercer uma
ampla agdo antimicrobiana contra bactérias Gram-postivas e Gram-negativas. O
peptideo plectasina, obtido a partir Pseudoplectania nigrella, foi o composto isolado
com maior atividade antimicrobiana contra bactérias Gram-positivas, enquanto a 2-
aminoquinolina, isolada de Lewcopaxillus albissimus, apresentou a maior atividade
antimicrobiana contra bactérias Gram-negativas (Alves et al., 2012a).

O nosso grupo de pesquisa analisou extratos metanolicos de cerca de duas dezenas de
espécies de cogumelos silvestres, tendo-se destacado Fistulina hepatica, Ramaria
botrvtis e Russula delica. Os extratos de Russula delica e Fistulina hepatica inibiram o
crescimento de bactérias Gram-negativas (Escherichia coli, Morganella morganni e
Pasteurella multocida) e Gram-positivas (Staphvlococcus aureus, S. aureus resisitente a
meticilina- MRSA, Enterococcus faecalis, Listeria monocytogenes, Streptococcus
agalactiae e Streptococcus pyogenes). Também foi observado efeito bactericida dos
dois extratos para P. muliocida, S. agalactiae e S. pvogenes. O extrato de Ramaria
botrytis apresentou atividade contra E. faecalis e L. monocytogenes, sendo bactericida
para P. multocida, S. agalactiae e S. pyogenes (Alves et al., 2012b).

A atividade antimicrobiana dos compostos individuais identificados nos extratos
(compostos fenolicos) foi também avaliada, tendo-se feito estudos de relagdo estrutura-
atividade (SAR) e bioinformatica, de forma a esclarecer o seu mecanismo de acdo. Os
acidos 2,4-di-hidroxibenzdico e protocatéquico evidenciaram a maior atividade contra a
maioria das bactérias Gram-positivas e Gram-negativas. Os dcidos 2.4-di-
hidroxibenzoico, vanilico, siringico ¢ p-cumadrico) inibiram mais MRSA do que S.
aureus sensivel a meticilina. A presenga de um écido carboxilico, dois grupos hidroxila
nas posigoes para ¢ orto do anel benzénico, e de um grupo metoxila na posi¢io meta
parece ser importante para a atividade anti-MRSA, nomeadamente na inibigdo da
PBP2a (proteina de ligacdo a penicilina) (Alves et al., 2013).

Conclusdes

Atendendo ao potencial antitumoral, antioxidante e antimicrobiano evidenciado em
condig¢des in vitro pelas espécies mencionadas, os extratos/compostos prefiguram-se
como potenciais agentes citotoxicos e poderdo encontrar, caso estudos futuros o
comprovem, potencial utilizagéio no tratamento do cincer (a segunda causa de morte nos
paises desenvolvidos), e no tratamento contra bactérias e fungos. Tratando-se de
espéeies comestiveis podem ainda ser utilizadas no desenvolvimento de alimentos
funcionais e nutracéuticos.

Agradecimentos: FCT ¢  COMPETE/QREN/UE-  projeto  PTDC/AGR-
ALI/110062/2009 e PEst-OE/AGR/UI0690/2011 (CIMO).
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Certificamos que Isabel Cristina Fernandes Rodrigues Ferreira participou do VII
Simpodsio Internacional sobre Cogumelos no Brasil e do VI Simpdsio Nacional sobre
Cogumelos Comestiveis, realizados em Manaus, no Hotel Tropical, no periodo de 12 a 15 de
outubro de 2013, na qualidade de palestrante com o tema: Explorando a bioatividade dos
cogumelos: propriedades antitumorais, antioxidantes e antimicrobianas

Manaus, 15 de outubro de 2013
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MANHA
HORARIO ATIVIDADES/PALESTRA PALESTRANTE
08:000-09:000 Credenciamento/Entrega de materiais

09:00 — 09:30 Cultivo de Tremella fuciformis com Juncao e sua analise quantitativa Dra. Lin Dongmei (China

09:30- 10:00 Tendéncias mundiais na producdo de cogumelos Dr. Daniel Royse (EUA)
10:00- 10:30 Cultivo de champignon no Brasil: O estado da arte Dr. Diego Cunha Zied (Brasil)

10:30- 10:45 Coffee break
10:45- 11-15 O cultivo de cogumelo como uma estratégia para o desenvolvimento rural | Dr. José Ernesto Sanchéz

no sul do México (México)

11°15- 11:45 Trufas: o progresso do cultivo no Hemisfério Sul e seu potencial para o Dr. 1an Hall (Nova Zelandia)

Brasil

Perfil fisioldgico comparativo e produtividade de cogumelos comestiveis Dra.  Ceci  Sales-Campos
11:45-12:15 de ocorréncia na Amazbnia cultivados em diferentes residuos ' P

. " Brasil
lignocelul6sicos ( )

12:15-12:30 Discusséo — Coordenacdo de Mesa ?Br?a'lsil? railde Fontes  Urben

12:30-14:00  Almogo |
TARDE
HORARIO ATIVIDADES/PALESTRA PALESTRANTE

7 . -

14:00- 14:30 Cultivo de cogumelos comestiveis no Brasil: os desafios da pesquisa e do | Dr. Eustaquio Souza Dias
) ' produtor (Brasil)

14:30 -15:00 Cultivo de Pleurotus eryngii com tecnologia JUNCAO e utilizagéo do Dr. Lin Zhanxi, (China)

substrato residual como rac¢do animal.

15:00 - 15:30 Producéo de cogumelos no nordeste brasileiro (DBI‘}al\;:%I‘COS Jose Correia

15:30 - 16:00 Producéo e pesquisa de cogumelos em escala industrial no Brasil Iwao Akamatsu (Brasil)

16:00-16:15 | Coffeebreak [ |

AE 1@ Uma abordagem geral da produgéo, consumo, importacdo e exportacdo . . x
16:15 - 16:45 mundial de cogumelos, especialmente no Japao Dr. Yoshie Tekeuchi (Japao)

Melhoramento genético dePleurotus sp. e Lentinula edodes para producéo

16:45 - 17:15 de enzimas fenol oxidases e produtividade

Dr. Aldo Diilon (Brasil)

17:15-17:45 Producdo de semente liquida para cultivo de cogumelos Egﬁﬁﬁm Matsuda (EUA) a

17:45 - 18:15 Discussao — Coordenaco de Mesa
18: 30 Apresentagio de Posteres ]




MANHA

HORARIO ATIVIDADES/PALESTRA PALESTRANTE
08:30 - 09:00 Biodiversidade de macrofungos com potencial alimentar | Dra. Maria Aparecida de
(Agaricomycetes e Ascomycetes) da regido amazo6nica Jesus (Brasil)
09:00 - 09:30 Macrofungos de ocorréncia na Mata Atlantica Dr. José Luis Bezerra
(Brasil)
09:30 - 10:00 Diversidade de cogumelos funcionais e sua importancia na saude | Dra. Arailde Fontes Urben
humana (Brasil)

10:00 - 10:15 Coffee break

10:15 - 10:45 Biodiversidade de cogumelos cultivados na Argentina Dr. Edgardo Alberté
(Argentina)

10:45-11:15 Criopreservacdo: Estratégia para conservar a biodiversidade Dr. Nelson Colauto (Brasil)
11:15 - 11:45 A definir

11:45 - 12:00 Dra. Marli Minhoni (Brasil)
12:00 — 14:00

TARDE

HORARIO ATIVIDADES/PALESTRA PALESTRANTE
14:00 - 14:30 Importancia da bioluminescéncia de fungos na quimica ambiental Dr. Cassius Vinicius
Stevani (Brasil)
14:30 - 15:00 Producéo de biocompdsito com macrofungo e residuo de palmeira | Dra. Lorena Benathar
Ballod Tavares (Brasil
15:00 - 15:30 Producdo de etanol celul6sico a partir de biomassa florestal com | Dra. Cristiane Vieira Helm
utilizacdo de enzimas lignoceluloliticas (Brasil)
15:30 - 16:00 Biorremediagao de solos contaminados por poluentes organicos | Dr. Matthew Grossman
utilizando-se fungos basidiomicetos brasileiros. EUA
16:00 - 16:15
16:15 - 16:45 Proteases produzidas por cogumelos comestiveis de ecossistemas | Dra. Maria Francisca Simas
amazonicos e a aplicacdo industrial Teixeira (Brasil)
16:45 - 17:15 Potencial de Agaricus blazei para aplicacdes ambientais Marli Camassola
(Brasil)
17:15-17:45 Potencial integracdo entre a fabricacdo de etanol celulésico e a | Dr. Felix Gongalves de
cadeia produtiva de cogumelos no Brasil Siqueira (Brasil)

17:45-18:15 Discusséo — Coordenacao de Mesa Dr. Joseé Odair Pereira
(Brasil)

18:15 Apresentacdo de Pbsteres




MANHA

HORARIO ATIVIDADES/PALESTRA PALESTRANTE
08:00 - 08:30 Uma abordagem para analise protedmica do fungo Ganoderma | Dra. Paola Andrea Zapata
lucidum cultivado sob diferentes condi¢Bes de luz LED Ocampo (Colémbia)
08:30 - 09:00 Producdo de xilo-oligossacaridos a partir de hidrélise enzimética de | Dra. Lucia Regina Durrant
xilana por meio do fungo de podriddo branca Pleurotus (Brasil).
09:00 - 09:30 Novos avangos na producdo e caracterizagdo de compostos | Dr. Carlos R. Soccol
bioativos por macromicetos (Brasil)
09:30-10:00 Efeito da irradiacdo gama na qualidade nutricional de linhagens de | Dra. Meire Cristina N.
Agaricus bisporus cultivadas em diferentes compostos Andrade (Brasil)
10:00 - 10:15 Coffee break

10:15- 10:45 Prospecc¢do quimica de polissacarideos bioativos de cogumelos Dra. Elaine R. Carbonero
(Brasil)

10:45-11:15 Caracterizacdo quimica de cogumelos selvagens e comerciais: | Dra. Lillian Barros
Moléculas com potencial nutricional (Portugal)

11:15- 11:45 Discusséo — Coordenagao de Mesa Dra. Lorena  Benathar
Ballod Tavares (Brasil)

12:00 — 14:00

TARDE

HORARIO ATIVIDADES/PALESTRA PALESTRANTE
14:00 - 14:30 Biotecnologia aplicada em cogumelos:Analises bioquimicas e | Dra. Erna Bach (Brasil)
possiveis usos para o ser humano
14:30- 15:00 Aplicac0es biotecnoldgicas de metabdlitos obtidos a partir de Dra. Vera Polez (Brasil)
cogumelos
15:00 - 15:30 Explorando a bioatividade dos cogumelos: Propriedades | Dra. Isabel C.F.R. Ferreira
antitumorais, antioxidante e antimicrobianas (Portugal)

15:30- 16:00 Processos biotecnoldgicos envolvidos na obtencédo de Dra. Carla Maisa Camelini
polissacarideos em cogumelos (Brasil)

16:00- 16:30 Propriedades medicinais dos Cogumelos Dra. Sascha Habu (Brasil
16:30 - 16:45
16:45-17:15 Avaliacdo bioldgica in vivo da seguranca de cogumelos medicinais Dra. Marli Gerenutti
(Brasil)

17:15-17:45 O papel da glucana dos cogumelos e seu valor terapéutico no cancer | Dr. José de Felippe Junior
e AIDS. (Brasil)

Cogumelos medicinais na prevencdo e combate ao cancer e HIV Dr. Jorge Laerte Gennari
(Brasil)

18:15 - 18:45 O impacto da suplementagdo de Agaricus sobre as células “Natural | Dr. Marcelo de Souza
Killer” Gennari (Brasil)

Discussdo — Coordenacao de Mesa Dr. Nelson Colauto (Brasil)
Encerramento

17:45 - 18:15

18:45 - 19:00
19:00




