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RESUMO

Os fungos sdo microrganismos de grande importancia bio-
tecnoldgica. S&o empregados nas industrias farmacéuticas,
utilizados na producéo de alimentos e de suma importancia
agricola e ecoldgica na manutenc¢éo do equilibrio do ambi-
ente. O presente trabalho, com base na literatura, mencio-
nou aplicacBes de fungos filamentosos, leveduras e cogu-
melos de uso medicinal e industrial. Entre os fungos fila-
mentosos destacou-se o género Aspergillus, utilizado para a
producdo de proteinas recombinantes, ja os fungos do gé-
nero Monascus sdo promissoras fontes de corantes naturais
e redutores do colesterol. Devido & importancia econdémica
dos processos alimenticios, os trabalhos envolvendo a leve-
dura Saccharomyces cerevisiae foram os de maior destaque.
Pesquisas recentes indicam atributos medicinais de diver-
sas espécies de cogumelos, como efeitos antivirais, antibac-
terianos, antiparasitarios, antitumorais, anti-hipertensivos,
antiaterosclerdticos, hepatoprotetores, antidiabéticos, an-
ti-inflamatdrios e moduladores do sistema imune. Neste
contexto, é necessario enfatizar a importancia da Biotecno-
logia para a obtencdo de diversas substancias por meio da
manipulacdo de fungos para a obtencédo de novas tecnolo-
gias para o beneficios da saide humana e equilibrio ambi-
ental.

PALAVRAS-CHAVE: Fungos, biotecnologia, satde.

ABSTRACT

Fungi are microorganisms of great biotechnological im-
portance. They are employed in the pharmaceutical, used in
food production and short agricultural and ecological im-
portance, preserving the environmental balance. This paper,
based on the literature, mentioned applications of filamentous
fungi, yeasts and mushrooms for medical and industrial use.
Among the filamentous fungi, highlights the genus Aspergillus,
used for the production of recombinant proteins. The genus of
fungi Monascus are potential sources of natural dyes and re-
ducing cholesterol. Due to the economic importance of food
processing, works involving the yeast Saccharomyces cere-
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visiae were the most prominent. Recent medical studies indi-
cate attributes of several species of mushrooms such as an-
ti-inflammatory, antihypertensive effects, antiviral, antibacteri-
al, antiparasitic agents, antitumor, antiatherosclerotic, hepato-
protective, antidiabetics, and modulating the immune system.
In this context, it is necessary to emphasize the importance of
biotechnology for obtaining various substances through the
manipulation of fungi for obtaining new technology to benefit
human health and environmental balance.

KEYWORDS: Fungi, biotechnology, health.

1. INTRODUCAO

Os fungos séo organismos extremamente importantes.
Eles séo utilizados na producdo de alimentos como 0s
produtos fermentados e bebidas alcodlicas, contribuem
na industria farmacéutica, estdo presentes no processo de
biodegradacéo e tratamento bioldgico de efluentes, atu-
am na atividade enzimatica, ou seja, na producdo de en-
zimas de interesse industrial e na biotransformacédo. Eles
também sdo de grande importancia agricola e ecoldgica,
pois mantém o equilibrio do ambiente, decompondo
restos vegetais, degradando substancias toxicas, auxili-
ando as plantas a crescerem e se protegerem contra ini-
migos, como outros microrganismos patogénicos. Enfim,
os fungos sd@o microrganismos de grande interesse bio-
tecnoldgico.

Como descrito por Hawksworth (1991, 2001)*?, o
namero estimado de espécies de fungos € de 1,5 milhdo.
Porém outros autores estimam a existéncia de 8,25 mi-
Indes de espécies flngicas®*, entretanto o nimero de
espécies descritas até 0 momento é de aproximadamente
100 mil5,

Os primeiros trabalhos relacionados a transformagéo
genética de fungos iniciaram no final da década dos anos
70 com a transformacdo de protoplastos de linhagens de
Saccharomyce cerevisae’, e do fungo Neurospora crasa®.
Desde entdo, metodologias de transformacgéo vem sendo
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descritas para uma grande diversidade de espécies fun-
gicas®. A maioria dos estudos de biologia molecular de-
pende do uso de estratégias de transformacdo genética,
portanto, essa € uma etapa essencial da pesquisa moder-
na dos fungos. Além disso, apresenta grande relevancia
para 0 melhoramento de espécies de importancia bio-
tecnoldgica. Em decorréncia do exposto, o nimero de
estratégias de transformacdo genética tem aumentado
nos ultimos anos, abrindo caminho para analises mole-
culares mais detalhadas®. Portanto, o presente trabalho
busca a partir de dados na literatura informagées sobre
transformacdo genética de fungos e suas aplicagbes na
saude.

2. MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma pesquisa de revisdo bibliografica.
Para tanto, foi realizada buscas em bancos de dados bi-
bliograficos, para identificar artigos relevantes para o
estudo incluindo Pubmed, Scielo, Lilacs e Google Aca-
démico, usando-se como palavras-chave: Transformacao
genética, Fungos, Aplicacdes na salde. Os artigos sele-
cionados encontravam-se em lingua portuguesa e inglesa,
compreendidos principalmente a partir de 2000. Enfim,
no levantamento bibliogréafico, foram efetivamente utili-
zados 36 artigos, selecionados conforme a qualidade e
relevancia com o tema proposto.

3. DESENVOLVIMENTO

Fungos

Os fungos séo organismos muitos importantes, néo
somente devido a seu papel vital no ecossistema, mas
também por causa da sua influéncia sobre os seres hu-
manos e em atividades relacionadas. E dificil generalizar
caracteristicas dos fungos devido a diversidade ecoldgica,
fisioldgica e morfoldgica dentro do Reino Fungi, no qual
sdo reconhecidos trés grupos distintos: fungos filamen-
tosos, leveduras e cogumelos, sendo os dois primeiros
considerados fungos microscopicos e os cogumelos
fungos macroscopicos®t1?,

Fungos Filamentosos

Os fungos filamentosos apresentam importantes pro-
priedades que desempenham um papel significativo no
estilo de vida humano e no ambiente pela participacao
na produgdo de alimentos, nos produtos para saide e na
reciclagem de compostos da biosfera®®. Sdo usados em
muitos processos industriais como na producéo de enzi-
mas, vitaminas, polissacarideos, poliéis, pigmentos, lipi-
dios e glicolipidios. Alguns destes sdo comercializados,
enquanto outros sdo potencialmente valiosos em biotec-
nologia.

O género Aspergillus, em particular, tem sido utili-
zado com muito sucesso para a producdo de proteinas
recombinantes, tanto de origem flngica como de outras
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fontes. Alguns exemplos sdo glicoamilase, quimosina
bovina, lactoferrina humana, interleucina-6 humana e
taumatinal®®, A espécie Monascus ruber produz mona-
colina K (lovastatina, mevinolina) sob fermentacédo
submersa. A lovastatina revolucionou o tratamento da
hipercolesterolemia, sendo um potente inibidor competi-
tivo da HMG-CoA redutase, a enzima limitante na bios-
sintese de colesterol. Ela é ativa na inibicdo da biossin-
tese de colesterol ndo somente in vitro, mas também in
vivo para diminuicdo dos niveis de colesterol plasmatico
em humanos e animais. A lovastatina também tem sido
produzida por outras espécies de Monascus, além de
Aspergillus terreus, algumas espécies de Penicillium,
Hypomyces, Doratomyces, Phoma, Eupenicillium,
Gymnoascus e Trichoderma. Sendo que, comercialmente,
esta substancia é produzida pelos fungos Aspergillus
terreus e Monascus ruber'’!8, Portanto, fungos do gé-
nero Monascus sdo promissoras fontes de corantes natu-
rais e redutores do colesterol. Contudo, antes de efeti-
vamente utilizar Monascus em alimentos ou em suple-
mentos dietéticos, € importante selecionar e controlar as
condicGes de fermentacdo para obter grandes quantida-
des das substancias requeridas como pigmentos ou lo-
vastatina, porém com baixa concentra¢éo ou auséncia de
citrinina®®,

Tabela 1. Metabdlitos secundarios de importancia industrial produzidos
por fungos filamentosos

Composto Fungos Filamentosos Principal area de aplicagéo

Industria farmacéutica
(tratamento para enxaqueca)

Alcaldides do Ergot Claviceps purpurea

Cefalosporina Acremonium chrysogenum IndUstria farmacéutica

(antibiético)
Ciclosporina Tolypocladium nivenum Industria farmacéutica
(imunossupressor)
Giberelina Fusarium moniliforme IndUstria agrondmica
(Hormdnio de crescimento de
plantas)
Griseofulvina Penicillium griseofulvum Industria farmacéutica
(agente antiflingico)
Lovastatina Monascus ruber, Industria farmacéutica
A. terreus (hipocolesterolemiante)
Penicilina Penicillium chrysogenum IndUstria farmacéutica

(antibiético)

Fontes: 2223¢24

A partir do metabolismo fungico, pode-se dispor de
diversos compostos naturais apresentando atividades
biologicas. O metabolismo dos fungos pode ser dividido
em metabdlitos primarios que sdo pequenas moléculas
produzidas ao longo do crescimento vegetativo e sdo
usados em industrias alimenticias e de racdo®, e meta-
bolitos secundéarios que sdo sintetizados quando o cres-
cimento microbiano estd na fase estacionaria. Estes séo
frequentemente bioativos e de baixa massa molecular.
Apresentam grande importancia @ humanidade, devido
as atividades antibidticas e de importancia farmacéutica,
bem como atividades imunossupressoras e toxicas?.
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Alguns exemplos de fungos filamentosos e sua producéo
de metabolitos secundarios estdo apresentados na Tabela
1.

Leveduras

Entre os fungos microscopicos, as leveduras sdo os
micro-organismos mais intensamente utilizados em in-
dustrias. Estas sdo cultivadas visando a obtencdo das
células propriamente ditas, seus componentes celulares e
os produtos finais durante a fermentacdo alcodlica. As
células de leveduras sdo também empregadas na produ-
cdo de pdes e como fontes de alimentos, vitaminas e
outros fatores de crescimento. A fermentacdo em larga
escala realizada por leveduras é responsavel pela produ-
cdo de alcool para uso industrial, porém, sdo mais co-
nhecidas por seu papel na producéo de bebidas alcodli-
cas?®. Além disso, tém sido utilizadas desde o comeco da
década de 1980 para a produgdo heterdloga em larga
escala de proteinas intra e extracelulares de humanos,
animais e plantas®. Devido a importancia econémica
dos processos biotecnoldgicos envolvendo a levedura
Saccharomyces cerevisiae, seja na panificacdo, na pro-
ducgdo de cerveja, vinho e outras bebidas alcodlicas ou
ainda na producéo de um combustivel alternativo e re-
novavel (bioetanol), este micro-organismo pode ser con-
siderado o eucarioto mais estudado e cujo metabolismo é
0 mais conhecido?’.

Cogumelos

As propriedades medicinais ou nutracéuticas de al-
guns cogumelos também vém incrementando o seu valor
agregado. Os cogumelos ja eram utilizados desde os
tempos mais remotos com finalidades medicinais para
combater hemorragias, colicas, feridas, asma e outros
problemas. Algumas tribos indigenas brasileiras usavam
Pycnoporus sanguineus (orelha-de-pau, cor vermelho
intenso) para cicatrizagdo de feridas?. Pesquisas recen-
tes indicam atributos medicinais de diversas espécies de
cogumelos, como efeitos antivirais, antibacteriano, anti-
parasitarios, antitumorais, anti-hipertensivos, antiateros-
cleréticos,  hepatoprotetores,  antidiabéticos, an-
ti-inflamatérios e moduladores do sistema imune®.
Contudo, algumas espécies destes fungos podem ser
venenosas ou com substéncias alucindgenas®.

Recentemente, estudos realizados no Japdo com co-
baias em laboratdrio, utilizando fracdes de extratos hi-
droalcoodlicos de Agaricus blazei, apontaram para uma
substancia com forte atividade antitumoral, polissacari-
deos de ligacdo beta (B glicanas) associados a proteinas,
formando um complexo glicoproteico de ligagao (1—6)
B-D-glican-proteina®:%,

Efeito de extratos de cogumelos na radiorres-
posta:

Biondo e Cols. (2000)* avaliaram o efeito de trés li-
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nhagens de Shiitake (L1= LE-96/17, L2=LE-95/01 e
L3=JabL1) na neutralizag&o dos radicais livres formados
durante a exposicdo de ratos a doses elevadas de radia-
cdo ionizante. A linhagem L1foi capaz de proteger 10%
da populacdo irradiada, enquanto que a L2 ndo mostrou
efeito perante a radiacdo e, com a linhagem L3, houve
sensibilizacdo das células normais elevando a mortali-
dade dos individuos irradiados. Essa interdependéncia
entre as linhagens e radiorresposta revela que devem ser
tomados cuidados no uso de uma determinada linhagem
de Shiitake (L3, p. ex., seria usada para sensibilizar as
células tumorais durante a radioterapia), mas, para se
chegar a esse tipo de uso terapéutico, ha a necessidade
de estudos especificos. Os mesmos estudos também es-
tdo sendo feitos com Agaricus blazei®*.

Avaliacdo do potencial anticarcinogénico in vi-
VO:

A quimioprotecdo do cogumelo Agaricus blazei (li-
nhagem AB99/26) estd sendo estudada em lesdes
pré-neoplasticas no figado de ratos machos Wistar, nas
etapas de pré e pos-iniciagdo, induzidas pela dietilnitro-
samina. Os resultados de acordo com Barbisam et al.
(2000)®indicam que o tratamento com as solugdes
aquosas de Agaricus blazei ndo causaram toxicidade
hepética e renal, mas seus possiveis efeitos protetores
ainda estéo sendo analisados.

4. CONCLUSAO

O uso de estratégias de transformacao genética é uma
etapa primordial na pesquisa com fungos. A vasta diver-
sidade flngica apresenta grande potencial seja para es-
tudos de aplicagdes biotecnoldgicas, podendo ser utili-
zado no biocontrole, secrecdo de metabdlitos secunda-
rios, micoparasitismo, fonte de novos farmacos para a
inddstria farmacéutica, fonte de enzimas de interesse
industrial, como para descricdo e melhoramento de no-
vas espécies A descoberta de novos metabdlitos ativos de
origem microbiana € um desafio que pode trazer benefi-
cios substanciais. Segundo Hundley (2004)%, os fungos
sdo essenciais para a salde e prosperidade de muitos
ecossistemas terrestres, sendo essenciais para a sustenta-
bilidade e biodiversidade dos mesmos. Neste contexto, é
necessario enfatizar a importancia da Biotecnologia para
a obtencdo de diversas substancias por meio da manipu-
lagdo de fungos para a obtencdo de novas tecnologias
para beneficios da satide humana e equilibrio ambiental.
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