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RESUMO

A anemia ferropriva é classificada como sendo uma das caréncias nutricionais mais
prevalentes no mundo, pois acontece como decorréncia de perda sanguinea
cronica, ingestao e/ou absorcao insuficiente, perdas urinarias e aumento do volume
sanguineo. Os grupos mais acometidos com frequéncia sdo mulheres em idade
fértil, lactentes, criancas menores de 5 anos e idosos. Atualmente utiliza-se como
forma de tratamento a suplementagcdo alimentar rica em ferro, além disso, a
alternativa mais utilizada é o sulfato ferroso, pois apresenta baixo custo e possui alta
biodisponibilidade. Portanto, este trabalho tem como objetivo realizar uma revisao
sobre a bioacumulagéo in vitro de ferro em basidiomicetos como uma opg¢éo de
suplementacdo na anemia ferropriva. Os basidiomicetos além de possuirem entre
outras atividades biolégicas comprovadas possuem a capacidade de bioacumular
metais, incluindo o Ferro. As maiores bioacumulacées de ferro ocorreram em
Pleurotus ostreatus, Schizophyllum commune, Agaricus subrufescens, Ganoderma
lucidum e Pleurotus eryngii. Sendo assim, o fungo bioacumulado poder ser um
suplemento ou substituto ao tratamento da anemia ferropriva.

Palavras-Chave: Anemia Ferropriva, Bioacumulacdo, Basidiomicetos, Ferro,
Suplementacéo.

ABSTRACT

Iron deficiency anemia is classified as one of the most prevalent nutritional
deficiencies in the world, as it occurs as a result of chronic blood loss, insufficient
intake and/or absorption, urinary losses and increased blood volume. The most
frequently affected groups are women of childbearing age, infants, children under 5
years of age and the elderly. Currently, iron-rich food supplementation is used as a
form of treatment, in addition, the most widely used alternative is ferrous sulfate, as it
has a low cost and high bioavailability. Therefore, this work aims to review the in vitro
bioaccumulation of iron in basidiomycetes as a supplemental option in iron deficiency
anemia. The basidiomycetes, in addition to having, among other proven biological



activities, have the ability to bioaccumulate metals, including iron. The greatest
bioaccumulations of iron occurred in Pleurotus ostreatus, Schizophyllum commune,
Agaricus subrufescens, Ganoderma lucidum and Pleurotus eryngii. Therefore, the
bioaccumulated fungus can be a supplement or substitute for the treatment of iron
deficiency anemia.

Key-Words: Iron deficiency anemia, Bioaccumulation, Basidiomycetes, Iron,
Supplementation.
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1 INTRODUCAO

Nos dias atuais existe um desenvolvimento muito grande de novos alimentos
e ingredientes que possam melhorar o bem-estar e a saude, buscando como
objetivo a prevencdo ou diminuicdo de riscos para algumas doencas (SOUZA,
2021).

A anemia ferropriva esta incluida nessas doencas e o aperfeicoamento em
relagdo a alimentos fortificados vem crescendo de forma gradual. Além da
fortificacdo de alimentos e a suplementacdo de ferro para tratar a anemia ferropriva,
a utilizacdo de bioacumulacdo em basidiomicetos é uma alternativa possivel para o
tratamento (LIMA, 2009).

A anemia ferropriva é classificada como sendo uma das caréncias nutricionais
mais prevalentes no mundo, acometendo principalmente mulheres em idade fértil,
lactentes, criancas menores de 5 anos e idosos (YAMAGISH, 2017). Em 2019, no
Brasil, 11,6 % das criancas entre 6 e 59 meses de idade apresentam anemia e 16 %
das mulheres em idade reprodutiva (de 15 a 49 anos) (OMS, 2021).

Identificam-se que esses indices no Brasil sdo elevados. Pouco € relatado
sobre o impacto econdmico ao Sistema Unico de Salde representado pelo
atendimento a essas pessoas acometidas com tal caréncia nutricional. O
conhecimento dessas informacdes é de grande relevancia para nortear a aplicacéo
dos recursos tanto na area assistencial como na programacdo de acbes de
educacao permanente para o diagnostico precoce (MARTINS et al., 2017).

A ingestdo diaria de ferro recomendada varia de acordo com a idade, para
criancas com 6 a 23 meses a dose é de 10-12,5 mg de ferro/ dia (BORTOLINI,
FISBERG, 2010) e de 18 mg de ferro/ dia para mulheres com idade entre 19 e 50
anos (NIH. 2021). Atualmente utiliza-se como opcdo de tratamento para anemia
ferropriva a suplementacgao alimentar de ferro encontrado geralmente nas carnes em
geral, aves e peixes, e nos vegetais como feijao, beterraba, (...) (CARVALHO et al.,
2006).

Caso nao seja suficiente somente com alimentacdo adequada é realizada a
administragcdo dos compostos com ferro por via oral ou parenteral e, provavelmente,

transfusdo de hemacias. A melhor alternativa utilizada atualmente é o sulfato



11

ferroso, pois apresenta baixo custo e possui alta biodisponibilidade (YAMAGISH,
2017).

Os basidiomicetos sao muito utilizados na alimentag&o pois a sua composi¢ao
nutricional € muito rica e interessante, sdo utilizados na industria farmacéutica e
fabricacdo de insumos, além disso eles tem atividades biolégicas comprovadas
como antitumoral, antioxidante, antimicrobiana, anti-inflamatéria e possuem a
capacidade de bioacumular metais, incluindo o Ferro (CHRISTOFOLE et al., 2020;
SCHEID et al., 2020).

O fungo bioacumulado pode ser um substituto ou um suplemento para o
tratamento da anemia ferropriva. Assim, o objetivo deste trabalho foi realizar uma
revisdo bibliogréfica sobre a bioacumulagéo de ferro em basidiomicetos como uma
opc¢ao no tratamento e/ou suplementacdo a anemia ferropriva, ou seja, adicionar
ferro no cultivo destes fungos e enriquecé-los com tal nutriente para auxiliar no

tratamento desse distdrbio.

2 DESENVOLVIMENTO

2.1 Anemia ferropriva

No grupo das anemias caracterizadas por distarbios do metabolismo de ferro,
podemos classificar a anemia ferropriva como sendo uma das mais comuns. A
anemia instala-se em consequéncia de perdas sanguineas e/ou por deficiéncia
prolongada da ingestdo de ferro alimentar (YAMAGISHI; ALVES; GERON; LIMA,
2017).

A anemia ferropriva € ocasionada pela privacao de ferro dentro do organismo
ocasionando uma reducdo na hemoglobina. O ferro é considerado um mineral
importante, porque atua na sintese das hemacias do sangue e no transporte do
oxigénio para todas as celulas (YAMAGISHI; ALVES; GERON; LIMA, 2017).

A anemia ferropriva representa a deficiéncia nutricional de maior ocorréncia
em todo o mundo. Os grupos mais vulneraveis para o desenvolvimento da anemia
ferropriva sdo lactentes, criancas menores de 5 anos e mulheres em idade fértil,
podendo também acometer individuos idosos (CARVALHO; BARACAT;
SGARBIERI; 2006).
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Segundo o site da Organizacdo Mundial de Saude a prevaléncia de anemia
em mulheres de idade reprodutiva, ou seja, entre 15 e 49 anos em 2019 é de 16,1%
no Brasil se comparado com Estados Unidos da América que a porcentagem é de
11,8%, podemos notar a gravidade da deficiéncia de ferro. A prevaléncia de anemia
em uma populacdo pode ser usada para classificar a importancia do problema para
a saude publica (OMS, 2021).

De acordo com 0 mesmo site a prevaléncia de anemia em criancas de 6 a 59
meses em 2019 é de 11,6% e nos Estados Unidos da América no mesmo ano é de
6,1%, diante destes resultados podemos notar a grande diferenca entre esses dois
paises, mas ao mesmo tempo esse tipo de deficiéncia nutricional € considerado uma

das mais comuns em todo mundo (OMS, 2021).

2.1.1 Sintomas

Considerada um sério problema de Saude Publica, a anemia pode prejudicar
o desenvolvimento mental e psicomotor, causar aumento da morbimortalidade
materna e infantil, além da queda no desempenho do individuo no trabalho e
reducao da resisténcia as infeccfes (DALLMAN, 1987).

O aparecimento dos sintomas € gradual podendo ser o sinal de uma doenca
ou transformar-se em algo muito nocivo para a saude do individuo. Os sintomas
incluem fadiga, prejuizo no crescimento e no desempenho muscular, prejuizos no
desenvolvimento neurolégico e desempenho escolar, além de distlrbios
comportamentais como irritabilidade, pouca atencao, falta de interesse ao seu redor
e dificuldade no aprendizado, prejuizo na capacidade de manter a temperatura
corporal na exposicdo ao frio, alteracbes no cranio. Individuos deficientes em ferro
sdo mais propensos a infeccdes, pois a falta de ferro pode resultar na baixa da
imunidade (DALLMAN, 1987).

2.1.2 Tratamento usado regularmente e suplementacao de ferro

Mesmo apresentando sintomas caracteristicos, a anemia ferropriva deve ser
diagnosticada somente por exames laboratoriais, € importante requerer um
hemograma completo e dosagem de ferritina, e sempre ser analisado junto com 0s

dados clinicos para obter um diagndstico mais verdadeiro. O objetivo do tratamento
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da anemia ferropriva deve ser o de corrigir o valor da hemoglobina circulante e repor
os depositos de ferro nos tecidos onde ele € armazenado. Recomenda-se a
utilizacdo de sais ferrosos, preferencialmente por via oral. Outra recomendacéo é
que o0 medicamento nao seja administrado juntamente com suplementos
polivitaminicos e minerais. E fundamental que a dieta oferecida durante o tratamento
seja balanceada. O principal objetivo das interven¢des nutricionais € aumentar as
reservas organicas de ferro no organismo (QUEIROZ; TORRES, 2000).

A deficiéncia de ferro € uma das principais causas de anemia no mundo,
devido a alta prevaléncia, suas consequéncias e medidas que ndo foram téo
eficazes de prevencédo e controle em 2005 foi criado no Brasil o Programa Nacional
de Suplementacdo de Ferro (PNSF), o qual aborda medidas como educacao
nutricional, fortificacdo de alimentos, e suplementacao profilatica com sulfato ferroso
para 0s grupos mais suscetiveis (CALHEIROS, 2017).

O PNSF consiste na suplementacao profilatica de ferro para todas as criancas
de seis a 24 meses de idade, gestantes ao iniciarem o pré-natal, independentemente
da idade gestacional até o terceiro més pds-parto, e na suplementacao de gestantes
com acido fdlico. Os suplementos de ferro e acido félico devem estar gratuitamente
disponiveis nas farmacias das Unidades Basicas de Saude, em todos 0os municipios
brasileiros (BRASIL, MINISTERIO DA SAUDE, 2013). No entanto, temos outra
opcado para o tratamento de anemia ferropriva, que seria a utlizagcdo de
basidiomicetos (cogumelos).

2.2 Basidiomicetos

Basidiomicetos sdo o que nés conhecemos popularmente como orelhas-de-
pau ou cogumelos, fornecem proteinas e sais minerais, desempenham atividade
antitumoral, antimicrobiana, antiinflamatéria e antioxidante, possui também a
capacidade de bioacumular metais (CHRISTOFOLE et al., 2020).

Os basidiomicetos pertencentes ao Filo Basidiomycota do Reino Fungi.
Existem mais de 14.000 espécies de fungos que produzem cogumelos
(BLACKWELL, 2011). Como sabemos, a maioria dos cogumelos sdo usados na
alimentacao, nos suplementos dietéticos, na industria farmacéutica e de cosmeéticos
(CHRISTOFOLE et al., 2020).
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Estima-se que existem cerca de 14 a 15 mil espécies de basidiomicetos no
mundo (LIMA, 2009). O tipo mais comum é aquele em forma de guarda-chuva, que
se chama pileo, com um estipe que o prende ao substrato, abaixo do pileo
encontramos o himénio que é formado com um conjunto de hifas. As cores dos
basidiomicetos variam muito, alguns sao alaranjados, outros amarelos e vermelhos.
Existe uma variedade muito grande de cores e formas (BICALHO et al., 2013).

O desenvolvimento desses basidiomicetos depende muito do bioma, ou seja,
€ de um conjunto de ecossistemas que possui condicbes geoclimaticas e com uma
diversidade para que cada espécie se desenvolva (BICALHO et al., 2013). Em
ecossistemas florestais, os fungos sdo os principais decompositores de celulose e
lignina, ou seja, esses fungos sao degradadores de madeira, encontramos oS
mesmos em arvores que foram cortadas. Os fungos desenvolvem um papel muito
importante no equilibrio através da reciclagem de nutrientes. Os basidiomicetos das
ordens Russulales e Polyporales, conhecidos como orelhas-de-pau, crescem e se
desenvolvem em matéria vegetal morta. J& os cogumelos das ordens Agaricales e
Boletales podem se desenvolver sobre a serapilheira ou préximo as nascentes onde
tem maior disponibilidade de agua. A grande atuacdo dos basidiomicetos ocorre na
decomposicdo da matéria organica que contribuem para a fertilizacdo do solo e
ajudam as plantas na absorcao de nutrientes (NEVES et al., 2013).

Os basidiomicetos sao considerados alimentos completos, pois sdo ricos em
proteinas, sais minerais, ferro, vitamina B1 e B2, célcio, fibras e outros elementos
essenciais, e, além disso, apresentam baixo teor de gordura e carboidratos (LIMA,
2009). Os cogumelos, além de propiciar uma dieta adequada em vitaminas,
minerais, fibras, carboidratos e outros nutrientes, contribuem também para o
tratamento e prevencéo de doencas. Eles sdo importantes alimentos funcionais pois
possuem um alto valor nutritivo, por exemplo, tem uma quantidade de proteinas
quase equivalente a da carne, além de estimularem o sistema imunoldgico, e
possuem a capacidade de bioacumular metais, que € uma op¢ao para tratamento de
anemia ferropriva (LIMA, 2009).

Os basidiomicetos comestiveis podem ser uma op¢ao para alguns problemas
de importancia global, como por exemplo, a caréncia de proteinas na alimentagéo, e
a possibilidade de manejo ambiental, pois estes sdo fontes de proteinas de alta
qualidade, que podem ser produzidos com maior eficiéncia biolégica, podem ter
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grande importancia nos paises em desenvolvimento para enriqguecimento de
populacdes com caréncia protéica (PESSOA, 2016).

A espécie Lentinus strigosus, foi encontrada na regido Amazbnica, sendo
relatado seu consumo por grupos indigenas desta regido (PESSOA, 2016).
P.ostreatus sdo conhecidos como cogumelos ostras, 0s quais podem ser
encontrados em florestas Umidas tropicais, possui alto indice protéico, vitaminico e
rico em carboidratos, e ter um baixo teor de gordura, tornando o mesmo uma 6tima
opcéao para dieta humana (PESSOA, 2016).

Conhece-se aproximadamente 2000 espécies de fungos comestiveis, no
entanto apenas 25 sdo cultivadas e 10 sdo largamente comercializadas.
(NASCIMENTO et al., 2012). Alguns cogumelos comestiveis sdo bem conhecidos
como o shimeji (Pleurotus sp.) e shiitake (Lentinula edodes), no entanto, alguns sé&o
toxicos, ou alucinégenos (SILVA, 2012). Cogumelos comestiveis mais conhecidos:
Champignon de Paris, Shiitake, Shimeji, Agaricus Blazei, Portobelo e Crimini,
Portobello, Porcini, Boletus aereus, Enokitake, Reishi e as Trufas (NEGRAO, 2017).

Diante das propriedades medicinais e nutricionais apresentadas pelos
compostos presentes nos fungos do filo Basidiomycota, os estudos cientificos para o
seu emprego no desenvolvimento de farmacos e alimentos funcionais se
intensificaram nas U(ltimas décadas. Dessa forma, esse filo desperta grande
interesse para o isolamento, purificacdo e caracterizacdo de substancias para
estabelecer uma relagdo entre a estrutura quimica e atividade bioldgica (GIOVASIS,
2014).

2.2.1 Atividades bioldgicas basidiomicetos

Os basidiomicetos contém compostos biologicamente ativos. Eles sdao
popularmente utilizados na forma de extratos ou p6 para tratar ou prevenir doencas,
pois 0S mesmos possuem atividade antibacteriana, antifiUngica, antirretroviral,
antioxidante, antitumoral e antinflamatéria (JESUS, 2017). Efeitos antitumorais sao
encontrados em varios compostos que podem ser usados em sistemas de células de
tumor e em ensaio com animais. O Shiitake (. edodes) € uma espécie estudada
para o combate ao cancer, esse composto possui alta massa molecular. A lentiniana
€ um dos trés primeiros medicamentos antitumorais importantes desenvolvidos a
partir de cogumelos medicinais (OLIVEIRA, 2014).
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O basidiomiceto G. lucidium foi usado para testes in vivo e causou a inibicao
de 60 % do crescimento de tumor em camundongos (ZHANG et al.,, 2010). O
cogumelo comestivel Ramaria flava mostrou atividade inibitéria contra algumas
linhagens tumorais. Antrodia cinnamomea inibiu o crescimento de células
leucémicas (LIU et al., 2013). A glicoproteina do hypsizygus marmoreus foi isolada
e também inibiu células leucémicas humanas (TSAI et al., 2013). Grifola fondosa foi
isolada e apresentou resultados promissores contra as células endoteliais
microvasculares humanas e surge como uma opc¢éo antiangiogénica (WANG et al.,
2014).

Outra atividade biologica apresentada pelos basidiomicetos € a atividade
antioxidante. Os antioxidantes estdo presentes em todos 0s organismos Vivos e
sempre em constante atividade, pois 0S mesmos necessitam neutralizar os efeitos
toxicos dos radicais livres. Os compostos antioxidantes podem ser isolados de
diferentes partes do basidiomiceto tanto da haste, como do corpo, do micélio ou do
proprio caldo de fermentacédo (OLIVEIRA, 2014).

Indicaram atividade antioxidante os fungos Lactarius deliciosus, L.
sanguifluus, L. semisanguifluus, Suillus bellinii e Russula delica. A identificacdo e o
isolamento dos compostos bioativos dos basidiomicetos dependem muito da matéria
prima e do tipo de extracdo. Geralmente o0s cogumelos sao consumidos
desidratados, pois sao expostos a elevadas temperaturas na presenca de oxigénio,
por isso o cuidado da conservacao para manter a atividade antioxidante (OLIVEIRA,
2014).

Além disso, alguns compostos isolados dos basidiomicetos também
apresentam atividade antimicrobiana. A partir do fungo P. sanguineus, foi descoberto
que ele é eficaz contra microorganismos Gram positivos e Gram negativos. Foi
isolado outro composto deste mesmo fungo e ele se mostrou ativo contra: Bacillus
cereus, E. coli, Enterococcus faecium, E. faecalis, Klebsiella pneumoniae,
Leuconostoc mesenteroides, Lactobacillus plantarum, P. aeruginosa, Salmonella sp.,
S. typhi, S. aureus e varios Streptococcus spp. (SMANIA et al., 1995). Ja o género
Pleurotus tém despertado interesse em cientistas por possuir capacidade de
modular o sistema imunolégico, a atividade hipoglicEmica e antitrombdética, além de
atividade anti-inflamatoria (AGOSTINI, 2013).
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2.3 Capacidade de bioacumular metais

Fungos basidiomicetos tém a capacidade de bioacumular metais pesados.
(CARLI et al., 2014). Foi comprovado que a absorcdo de um elemento é
proporcional ao aumento da concentracdo do mesmo no substrato, ou seja,
podemos aumentar o potencial do ferro (por exemplo) se adicionarmos ele aos
basidiomicetos (GONCALVES, 2012). Os basidiomicetos possuem uma
caracteristica marcante na natureza, pois esses fungos tém a capacidade de
bioacumular metais, pois 0s mesmos retiram as substancias do substrato no qual se
encontram bioacumulando-as. Porém essa acdo complexa desses fungos ainda é
incompreendida. A bioacamulacdo micelial de metais tem gerado bastante interesse
farmacoldégico e nutricional.

A concentracdo desses elementos bioacumulados depende da espécie, do
meio de cultivo e o gradiente de concentracdo (CHRISTOFOLE et al., 2020). Alguns
fungos como Agaricus subrufescens tem capacidade de bioacumular zinco no
micélio, Pleurotus ostreatus tem capacidade de bioacumular ferro em seu micélio, ja
a biomassa micelial de P. ostreatus e L. crinitus apresentou alta capacidade de
bioacumular litio (CHRISTOFOLE et al., 2020).

Em meio enriquecido com Na2SeO3, Pleurotus eryngii apresentou grande
capacidade de bioacumular selénio (ZHOU et al., 2021). Em meios enriquecidos
com selénio e zinco, ha um aumento na producdo de compostos fendlicos,

flavondides e &cido ascorbico neste basidiomiceto (GASECKA et al., 2015).

2.4 Bioacumulacéao de ferro

O ferro € considerado um elemento essencial para 0S NOSS0OS Processos
metabdlicos, porém de disponibilidade reduzida na natureza, no entanto € comum a
populacdo mundial sofrer com as caréncias de ferro. Os fungos basidiomicetos tém
a capacidade de concentrar ou translocar metais em suas estruturas, e no geral
possui um alto valor nutricional, e também se adapta seu crescimento a diferentes
substratos e condi¢des de cultivo (ALMEIDA, 2010).

A ingestao de ferro recomendada para criancas é de 10 mg/ dia, para homens
e de 8mg/ dia, mulheres em idade reprodutiva 18 mg/ dia e para mulheres gravidas
27 mg/ dia (OTTEN; HELLWIG; MEYERS, 2006). A quantidade de ferro presente em
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basidiomicetos bioacumulados com este metal os tornam uma importante fonte de
ferro (Tabela 1).



Tabela 1 - Bioacumulacao de ferro por basidiomicetos comestiveis

Fungo Sal utilizado Estrutura Concentracao Fonte
(biomassa/basidiocarpo) bioacumulada
Lentinula edodes Pleurotus eryngii, FeSOa4 biomassa micelial 467,9 mg/kg - Umeo et al., 2020
Pleurotus ostreatus, Schizophyllum 3197,7 mg/kg
commune
Agaricus subrufescens FeSO4 biomassa micelial 2595 mg/kg Umeo et al., 2019
Pleurotus ostreatus FeSO4 biomassa micelial 507-3616 mg/kg Almeida et
al., 2015
Agaricus bisporus FeCl; biomassa micelial 0,62 -161,28 Krakowska;
mg/g Reczynski;Muszynska,
2016
Agaricus subrufescens, Ganoderma Fe2S04.7H20 biomassa micelial 587 mg/kg - 2181 Meniqueti et al., 2020
lucidum, Pleurotus ostreatus, mg/kg
Pleurotus eryngii, Schizophyllum
commune
Lentinus crinitus FeSOa4 biomassa micelial 15,07 dg/kg Meniqueti et al. 2021
Lentinus crinitus, Ganoderma
lucidum, Schizophyllum commune, Fe2S04.7H20 biomassa micelial 358 mg/kg - 1304 Scheid et al., 2020.
Pleurotus ostreatus, Pleurotus mg/kg
eryngii, Lentinula edodes, Agaricus
subrufescens
Pleurotus ostreatus FeSO4 basidiocarpo 478,66 mg/kg Yokota et al., 2016




Por exemplo, de acordo com Scheid et al., (2020), os fungos estudados
bioacumularam entre 358 e 1304 mg/ kg de Fe na biomassa micelial, assim seriam
necessarios entre 13,8 e 50 g de biomassa bioacumulada com Fe para suprir a
necessidade didria de mulheres em idade reprodutiva. Avaliando os dados de Umeo
et al., (2020) seriam necessarios de 5,6 a 38,4 g de biomassa micelial bioacumulada
de ferro, dependendo do fungo utilizado. Assim, os basidiomicetos bioacumulados
com ferro podem ser uma alternativa para a fabricagdo de nutracéuticos ou

alimentos fortificados com ferro, para auxilio ao combate da anemia ferropriva.

3 CONSIDERACOES FINAIS

A bioacumulacdo de Ferro € uma opcdo viavel para o tratamento e/ou
suplementacdo da anemia ferropriva que € considerada um sério problema de saude
publica em varios paises incluindo o Brasil, e que acomete principalmente mulheres
em idade fértil e criancas. Constata-se que os basidiomicetos tém um alto potencial
de bioacumular metais, assim seriam uma opg¢do a mais para tratamento e/ou
suplementacdo. As maiores bioacumulacdes de ferro ocorreram em Pleurotus
ostreatus, Schizophyllum commune, Agaricus subrufescens, Ganoderma lucidum e
Pleurotus eryngii. No entanto, mais estudos seriam necessarios para verificar a

importancia da biodisponibilidade in vitro.
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