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Caros Leitores e leitoras,

E com enorme satisfacdo que venho apresentar o inicio dessa colecio de livros.
Eles abordarao os principais temas e pesquisas na drea de Biotecnologia na Satde,
com relacdo as principais pesquisas realizadas no LABTECBIO (Laboratério de Tec-
nologia de Bioativos) localizado na Universidade Federal Rural de Pernambuco.

Essa colecdo serd publicada pela RFB Editora.

A colecdo abordara toda a drea de Ciéncias Bioldgicas, que segundo a Capes
(Coordenagao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior), englobam: Biolo-
gia Geral, Genética, Botanica, Zoologia, Morfologia, Fisiologia, Bioquimica, Biofisi-

ca, Farmacologia, Imunologia, Microbiologia, Parasitologia, Ecologia.

Desse modo, todos os capitulos apresentados neste livro - em sua maioria sdo
origindrios de pesquisa, trabalhos académicos, TCC, monografia, dissertacdo, tese
realizados pelo grupo de pesquisa.

Todos os temas possuem grande relevancia e traz alto impacto no desenvol-
vimento social e cientifico. De ante mao os autores agradecem a todo o aporte fi-
nanceiro concedido pela Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel
Superior, processo n°® 88887.175810/2018-00, e do Programa FACEPE (Fundacado
de Amparo a Ciéncia e Tecnologia do Estado de Pernambuco), Acordo CAPES/
FACEPE - 18/2016.

Espero que desfrutem de todo o conhecimento cientifico abordado no livro.

Ana Lucia Figueiredo Porto
Professora Titular da Universidade Federal Rural de Pernambuco
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RESUMO

rboviroses sdo as doengas causadas pelos chamados arbovirus (Arthropo-

d-borne virus), que incluem o virus da dengue, Zika virus, chikungunya
e febre amarela. E ainda representa um desafio a satde publica, devido as questdes
ambientais, sociais e farmacolégicas. A nanomedicina permite avancos em diagnds-
ticos e terapias devido as propriedades e fun¢des dos nanomateriais. Logo, este ca-
pitulo aborda de forma geral a sintese microbiana de nanoparticulas e sua aplicacao
no tratamento e diagnoéstico de arboviroses. Foi realizado um levantamento qualita-
tivo das informagdes obtidas, dentre as quais foram abordados tépicos relacionados
a utilizagdo das nanoparticulas metalicas microbianas com fungdo antiviral, siste-
mas de drug-delivery e diagnostico. Entende-se que as nanoparticulas metalicas de
origem microbiana podem ser uma alternativa promissora no campo de atuagao ao

combate aos arbovirus, visto que é uma drea extremamente inovadora e eco friendly.

Palavras-chave: Arbovirus. Nanomedicina. Nanotecnologia verde.

ABSTRACT

Arboviruses are diseases caused by the so-called arboviruses (Arthropod-bor-
ne virus), which include the dengue virus, Zika virus, chikungunya and yellow fe-
ver. And it still represents a challenge to public health, due to environmental, social
and pharmacological issues. Nanomedicine allows advances in diagnosis and the-
rapies due to the properties and functions of nanomaterials. Therefore, this chapter
deals in general with the microbial synthesis of nanoparticles and their application
in the treatment and diagnosis of arboviruses. A qualitative survey of the informa-
tion obtained was carried out, among which topics related to the use of microbial
metallic nanoparticles with antiviral function, drug delivery systems and diagnosis
were addressed. It is understood that metallic nanoparticles of microbial origin can
be a promising alternative in the field of action to combat arboviruses, since it is an

extremely innovative and eco friendly area.

Keywords: Arbovirus. Nanomedicine. Green nanotechnology.

1 INTRODUCAO

Os arbovirus sdao um grande problema mundial na satde publica, é um con-
junto de diferentes virus que sao transmitidos por artrépodes, dentro deles, des-
tacam-se os mosquitos hematéfagos. As grandes maiorias dos arbovirus sdo dos

géneros Alphavirus (familia Togaviridae), Flavivirus (familia Flaviviridae) e as familias

12



de Bunyaviridae, Reoviridae, Rhabdoviridae, além disso, outros artrépodes, como car-
rapatos e flebotomineos (DONALISIO et al., 2017).

No Brasil ha uma prevaléncia de casos de arboviroses, responsavel por mais
de 100.000 mortes anualmente em todo o mundo (EMMANOUIL et al., 2020). Ain-
da no cenadrio brasileiro, as arboviroses como dengue, Zika e chikungunya causam
dor e sofrimento na populagao, especialmente devido as suas manifestag¢des clinicas
juntamente com a sobrecarga nos sistemas de satide, totalizando em 2019 um gasto
publico em torno de 1,4 bilhdes de reais (PINHEIRO et al., 2020; QUEIROZ et al.,
2020).

Com os avangos da nanotecnologia voltada para a drea médica, descobriu-se
que diferentes microrganismos, como bactérias, microalgas e fungos produzem na-
noparticulas (NPs) inorganicas como ouro, prata, calcio, silicio, ferro, gesso e chum-
bo, com potenciais antimicrobianos. Essas nanoparticulas podem ser de natureza
intra e/ou extracelular. A produgao dessas nanoparticulas utilizando-se desses mi-
crorganismos é a chamada tecnologia verde, que esta substituindo as nanoparticu-
las sintéticas, de alto potencial poluidor. A tecnologia verde se mostra cada vez mais
importante e gera interesse devido a sua ecologia, visdes econdmicas, viabilidade e
ampla gama de aplicagdes em varias areas, como a nanomedicina (MOGHADDAM
et al., 2015).

2 METODOLOGIA

Esse capitulo de livro é uma revisdo narrativa, seguindo este conceito, aborda
o tema de forma ampla, investigando suas particularidades a fim de descrever e dis-
cutir o estado da arte, e analisar criticamente sob ponto de vista tedrico e conceitual.
O processo de coleta do material foi realizado de forma ndo sistematica em bases de
dados cientificas, tais como: Science Direct e PubMed. Esta pesquisa foi realizada a
partir dos descritores (Bionanotechnology or green nanotechnology) and (biosyn-
thesis) and (arbovirus) (arboviruses). O banco de dados foi complementado com
materiais indicados por especialistas na tematica. Por fim, estes materiais foram

lidos na integra, categorizados e analisados criticamente.

3 NANOTECNOLOGIA

O conceito de nanotecnologia foi apresentado pela primeira vez em 1959 pelo
fisico Richard Feynman, durante a reunido anual da American Physical Society,
que é considerado até hoje o pai da nanotecnologia. Somente quinze anos apo6s esse
evento o termo foi usado, pelo cientista Norio Taniguchi, que o definiu como algo

que consiste principalmente no processamento de separacdo, consolidagao e defor-
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magao de materiais por um atomo ou uma molécula. O prefixo ‘nano’ se refere a um
prefixo grego que significa ‘ando” ou algo muito pequeno e representa um milioné-
simo de um metro (BAYDA et al., 2020).

A nanotecnologia é uma area interdisciplinar que contribui para diversos
campos da ciéncia, incluindo fisica, quimica, engenharia, ciéncia da computacao,
biologia e medicina. Nos tltimos anos as aplicagdes dessa ciéncia foram considera-
velmente direcionadas a nanomedicina com resultados promissores, especialmen-
te na terapia do cancer, entrega de drogas, fatores antibacterianos e biossensores.
Quando se trata sobre sua aplicagao, acredita-se que em 2020 ocorreu um aumento
de meio milhdo de toneladas na producado global de nanomateriais desenvolvidos
com caracteristicas especificas para diferentes aplicagdes (ALMEIDA et al., 2020).

3.2 Bionanotecnologia

A bionanotecnologia é o processo de sintese de nanoparticulas por materiais
biolégicos, este método utiliza substancias verdes que produzem produtos quimi-
cos livres de poluicdo, ndo toxicos e eco-friendly. Ao longo de uma década, a biona-
notecnologia tem ganhado um espaco significativo nas pesquisas cientificas e de-
sempenha um papel principal em diferentes dreas como, ambiental, farmacoldgica
e alimentar (ABINAYA et al., 2021, MAHESHWARI et al., 2019). A sintese verde
de nanoparticulas metélicas microbianas pode ser intracelular, fendmeno explicado
pelos ions de metal que sao transportados dentro da célula e sdo reduzidos a par-
ticulas em nanoescala quando entram em contato com enzimas e outras biomolé-
culas; pela via extracelular as nanoparticulas sao sintetizadas na parede celular por
enzimas de efluxo ou sintetizadas intracelularmente e posteriormente transporta-
das para fora da célula (RANA et al., 2020).

Figura 1 - Sintese biolégica de nanoparticulas metalicas.

f *}\\ Intzacelalas é‘g
Extracedular

Ex Natrate

i n-iul:u,') ;.f}%:{}
:ik Axtraqeinons, o ...-' ) " .

Naftoqutmonas Sintese biologicade

nanoparticulas

Microrganismos @ o i~ Tecidos de plantas

Nanoparticulas metalicas

Fonte: NASROLLAHZADEH et al., 2019, modificado.
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3.2.1 Bactérias

As bactérias sdo seres procariontes com potencial de biossintese de nanopar-
ticulas, de maneira intra e extracelular, com enfoque para biossintese de nanopar-
ticulas de prata (SIDDIQI et al., 2018). Muitas bactérias dos géneros, como Bacillus,
Brevibacterium, Enterococcus, Klebsiella, Shewanella, Staphylococcus, Streptomyces, Rho-
dopseudomonas e Pseudomonas sdo utilizados para biossintese de metais e nanopar-
ticulas com atividades antimicrobiana, larvicida e antitumoral, com tamanhos va-
riando entre 3 e 160 nm e em sua grande maioria na forma esférica (RANA et al.,
2020).

3.2.2 Fungos e leveduras

Fungos sdo microrganismos eucariontes que tém atraido muita atencdo nas
pesquisas voltadas a nanotecnologia verde, em razdo da sua capacidade de sinteti-
zar nanoparticulas com atividade antimicrobiana de forma extracelular. A sintese
extracelular de nanoparticulas é barata e favorece a producdo em larga escala (SID-
DIQI et al., 2018). Os fungos atraem principalmente a atencdo na sintese de nanopar-
ticulas metalicas, devido a sua tolerdncia e capacidade de bioacumulagao de metal.
A aplicacdo desses microrganismos na nanotecnologia se torna uma alternativa via-
vel e vantajosa, visto que sdo secretores muito eficazes de enzimas e possuem alto
crescimento, favorecendo seu cultivo em laboratério MOGHADDAM et al., 2015).

3.2.3 Microalgas

As microalgas sao conhecidas como alimento funcional por sua riqueza em
lipidios, minerais e certas vitaminas, e varias substancias bioativas como polissaca-
rideos, proteinas e polifendis, com potencial usos medicinais contra cancer, estresse
oxidativo, inflamacao, alergia, trombose, lipidemia, hipertensiva e outras doengas
degenerativas. E assim também se destacam-se na biossintese de nanoparticulas,
em especial a sintese de nanoparticulas metalicas de forma intra e extracelular, se-
melhante a bactérias e fungos (PATIL e KIM, 2018).

A literatura também afirma que muitos fatores interferem diretamente na sin-
tese, como, temperatura, pH, concentracao do substrato e agitacdo. Alguns géneros
destacam-se Euglena, Spirulina, Oscillatoria, Phormidium, Sargassum, onde a reacdo de
sintese ocorre geralmente no extrato celular e/ ou biomassa, com tamanho de parti-
culas variando entre 2 a 79 nm (DEBASHREE e BORKHA 2021).
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3.2.4 Plantas

A sintese bioldgica de nanoparticulas por plantas é um método vidvel, simples,
eco friendly, econdmico e eficiente quando comparado as técnicas convencionais. As
plantas apresentam moléculas biologicas com grande potencial de converter sal de
metal em NPs (Kumar et al., 2020). Porém, o mecanismo fundamental ainda nao
é bem entendimento, pois, pelos relatos da literatura podem variar pela diversi-
dade das espécies de plantas e consequentemente a presenca de biomoléculas; os
tamanhos das NPs podem variar entre 5 e 85 nm e quanto a forma esférica, ctibica,
triangular e octaédrica e apresentam diferentes atividades como antioxidantes, an-
timicrobiana, biolarvicidas, leishmanicida e citotoxicidade (RANA et al., 2020).

3.3 Caracterizacao das nanoparticulas

A caracterizacdo de nanoparticulas é uma etapa importante para determinar
as propriedades fisico-quimicas como tamanho, forma, dispersdo, drea superficial

e composicao quimica, podendo ser realizada por diferentes técnicas (PATIL; KIM,
2018).

Através da técnica de microscopia eletronica de varredura (SEM) e de trans-
missao (TEM) é possivel determinar a distribuicdo, tamanho, forma e localizacdo
de nanoparticulas sintetizadas (RANA et al., 2020). A microscopia de forca atomica
(AFM) é capaz de determinar a morfologia da superficie de nanomateriais por sua

visdo topografica 3D.

A espectroscopia no infravermelho por transformada de Fourier (FTIR) de-
monstra o envolvimento de biomoléculas no processo de formagdo de nanoparti-
culas e materiais de cobertura de nanoparticulas determinado, ja as cargas super-
ficiais totais nas nanoparticulas sdo caracterizadas por medicdo do Potencial Zeta.
Também, o potencial Zeta é empregado para examinar caracteristicas da superficie,
propriedades do material, composi¢des quimicas, forma, tamanho, estrutura mi-
croscopica, andlise térmica (SIDDIQI et al., 2018).

Além dessas técnicas, o espalhamento dindmico de luz (DLS) (Quasi-Elastic
Light Scattering Photon - Espectroscopia de Correlagdo) é usado para caracterizar a
carga superficial, distribuicdo de tamanho, qualidade das nanoparticulas, polidis-
persidade e indice das nanoparticulas sintetizadas (RAJESHKUMAR et al., 2019).
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3.4 Aplicacdes biologicas

A bionanotecnologia é uma abordagem inovadora que pode ser utilizada como
plataforma para o desenvolvimento de novos tratamentos e vacinas para diversas
doencgas, melhorando assim as propriedades biofarmacéuticas dos medicamentos
e contribuindo para diminui¢do no namero de casos. Também pode ser aplicada
no desenvolvimento e aprimoramento de dispositivos diagnoésticos, aumentando
sua especificidade e consequentemente melhorando sua capacidade de deteccdo
(DUARTE et al., 2021).

Atualmente existem diversas doengas que ndo possuem nenhum tipo de te-
rapia medicamentosa, como no caso das arboviroses. Para essa e muitas outras, a
bionanotecnologia se mostra ainda mais necessaria, tanto no desenvolvimento de
tarmacos eficazes para o tratamento, quanto no desenvolvimento de vacinas, como
medida profilatica, que associada a programas de erradicacdo do mosquito vetor
pode reduzir efetivamente as altas taxas de infecgdes por esses virus (DUARTE et
al., 2021).

3.4.1 Arboviroses

Atualmente sdo estimadas 545 espécies de arbovirus, dentre as quais mais
de 150 possuem potencial de causar doengas em humanos (LOPES et al., 2014). As
doengas ocasionadas por arbovirus, juntas, totalizam mais de 100.000.000 namero
de casos e 100.000 mortes anualmente em todo o mundo (EMMANOUIL et al., 2020).
Além da alta taxa de infeccdo, a gravidade dos sintomas e os métodos diagnésticos
inadequados representam um desafio no controle da doenga. A falta de tratamentos
especificos para infec¢des por arbovirus evidencia a necessidade de novas pesqui-

sas em terapias medicamentosas seguras e eficientes (DUARTE et al., 2021).

As nanoparticulas de metal, especialmente prata e ouro, sao fortes candidatas
ao tratamento das arboviroses, visto que, exibem atividade antiviral contra diferen-
tes tipos de virus, em decorréncia de seus mecanismos de atuagdo, podendo oca-
sionar a inativacdo das particulas virais antes da entrada celular, a interacdo com o
genoma viral ou a ligacao as particulas virais. Estudos demonstram a acdo dessas
nanoparticulas metélicas obtidas a partir do extrato de plantas e algas diretamente
no controle da dengue e chikungunya, chegando a resultar em uma diminuigao da
carga viral. Além do efeito antiviral, essas nanoparticulas apresentam ainda ativi-
dade larvicida contra o vetor, sendo esse um dos principais fatores para a erradi-
cagao das arboviroses no Brasil e no mundo (MADURAY e PARBOOSING, 2020).
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4 CONSIDERACOES FINAIS

A importancia da aplicacdo de nanoparticulas frente a problemaética de di-
versas doencas, em especial as arboviroses, é evidenciada através desta revisao. A
busca por novas espécies com potencial de sintetizar nanoparticulas de capacidade
antiviral é imprescindivel e se torna cada vez mais necessaria, em decorréncia do
crescente nimero de casos de infecgdes por arbovirus, logo, a nanotecnologia se
mostra uma area cada vez mais promissora no combate e erradicagdo dessas doen-
cas.
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RESUMO

género Entamoeba engloba um grupo de organismos unicelulares,

anaerdbicos e parasitarios. Esta parasitose apresenta ampla distribuicdo
geografica com alta prevaléncia em regides tropicais, onde as condicdes de higiene
e educacdo sanitaria sdo consideradas ineficientes. Muitas ocorréncias antigas de
parasitos foram registradas de periodos nos altimos dez milénios sendo possivel
propor uma reconstrucgao da histéria deles até os dias atuais. Nesse sentido foi reali-
zado um levantamento bibliogréfico a cerca das informacgdes obtidas sobre o género
desde a sua descoberta até os periodos atuais. Além de ser relatado no capitulo as
principais formas e as menos usuais fontes de transmissao, incluindo ainda as pree-

minentes manifestacdes clinicas da amebiase.

Palavras-chave: Entamoeba. Amebiase. Epidemiologia.

ABSTRACT

The genus Entamoeba encompasses a group of unicellular, anaerobic and pa-
rasitic organisms. This parasitosis has a wide geographic distribution with high
prevalence in geographic regions, where hygiene conditions and health education
are considered inefficient. Many ancient occurrences of parasites have been entered
from periods in the last ten millennia, making it possible to propose a reconstruction
of history to the present day. In this sense, a bibliographical survey was carried out
on information about the genus from its discovery to the current period. In addition
to being reported in the chapter as the main forms and the least common sources of

transmission, they also include as preeminent clinical manifestations of amoebiasis.

Keywords: Entamoeba. Amebiasis. Epidemiology.

1 INTRODUCAO

O género Entamoeba engloba um grupo de organismos unicelulares, anaero-
bicos, organismos parasitarios encontrados em humanos, primatas ndo humanos,
outras espécies de vertebrados e invertebrados em todo o mundo (NGOBENI et al.,
2017). Contém muitas espécies, seis das quais, Entamoeba histolytica, Entamoeba dis-
par, Entamoeba moshkovskii, Entamoeba polecki, Entamoeba coli e Entamoeba hartmanni
residem no limen intestinal humano (CLARK; DIAMOND, 1991; GARCIA; BRU-
CKNER, 1997).

A Entamoeba histolytica, Gnica espécie definitivamente associada a danos pa-

tologicos, € um protozodrio intestinal invasivo causador da amebiase que, além de
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parasitar seres humanos, pode ser encontrada em proporcdes menores, em animais
como primatas, gatos, cdes e alguns roedores (ACHA; SZYFRES, 2005; SINGH et al.,
2009). Esta parasitose apresenta ampla distribuicdo geografica com alta prevaléncia
em regides tropicais, onde as condi¢des de higiene e educagdo sanitaria sdo conside-
radas deficientes. (SILVA et al., 2005). A crescente migracdo de pessoas de paises em
desenvolvimento para paises desenvolvidos favoreceu a disseminagao do parasito
por todo o mundo. No Brasil em particular, existem diferengas quanto a frequén-
cia da parasitose de acordo com a regido analisada. Estimativas da Organizagdo
Mundial de Satide (OMS) indicam que aproximadamente 50 milhdes de pessoas sao
afetadas pela E. histolytica, sendo responsavel por cerca de cem mil mortes por ano,
tornando-a uma das causas mais importantes de morbimortalidade no homem, o
que a torna a segunda principal causa de morte por infecgdo provocada por proto-
zoario parasito (BAXT; SINGH, 2008; XIMENEZ et al., 2010).

2 CICLO BIOLOGICO E SUA TRANSMISSAO

O ciclo biol6gico do parasito apresenta dois estdgios basicos e bem definidos:
trofozoitos e cistos. A infeccdo amebiana tem inicio quando o homem ingeri a for-
ma cistica madura contida em alimentos, 4gua ou por qualquer tipo de contato fe-
cal-oral. Também sao possiveis formas menos usuais de transmissao, incluindo o
sexo anal e oral e equipamentos de lavagem intestinal contaminados (CORDEIRO;
MACEDO, 2007). As manifestacdes clinicas da amebiase podem se apresentar de
formas muito diversas. A maioria dos infectados nao apresenta sintomas, e s6 uma
pequena percentagem sofre de febre, disenteria ou abscesso hepatico. O acometi-
mento extra intestinal atinge com mais frequéncia o figado, causando a hepatite
amebiana ou o abscesso de figado. (ACKERS, 2002).

3 OCORRRENCIA

Muitas ocorréncias antigas de parasitos foram registradas de periodos nos tul-
timos dez milénios e é possivel propor uma reconstrugao da histéria deles, prin-
cipalmente apés a introdugao da imunologia nas andlises paleoparasitologicas na
década de 1980 para testar a presenca de protozodrios de importancia médica em
amostras antigas (FOUANT et al., 1982; FAULKNER et al., 1989; ARAUJO et al.,
2015).

A deteccao de E. histolytica através de achados arqueolédgicos se baseiam na
recuperacao de marcadores parasitas de coprolitos (fezes antigas preservadas) ou
amostras de sedimentos colhidas na regido pélvica de esqueletos, fossas, latrinas e

todos os contextos que contém potencialmente matéria fecal humana. A microsco-
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pia foi utilizada com sucesso em casos muito raros, com excepcional boas condigdes
de preservagao, ao passo que a imunologia, particularmente os ensaios imunoab-
sorventes ligados a enzimas (ELISA), produziu resultados positivos para a detecgao
de antigenos especificos preservados do parasita. (HAQUE et al., 2000; MIRELMAN
et al., 1997).

4 HISTORICO

PI1ZZ1 e SCHENONE (1954), foram os primeiros a observar cistos de Entamoeba
sp. em amostras arqueolégicas (possivelmente E. coli de acordo com as hipéteses),
enquanto WITENBERG (1961), foi o primeiro a atestar a presenga de E. histolytica
em amostras antigas. Ele encontrou cistos de ameba usando microscopia de luz em

dois coprolitos humanos de uma caverna do deserto da Judéia em Nahal Mishmar,
datado do periodo Bar-Kokhba (132-135 d.C.).

Em um trabalho de pesquisa coletiva sobre a E. histolytica realizado por trés
laboratoérios de paleoparasitologia no Brasil, EUA e Franca, foi usado ELISA para
testar noventa amostras cobrindo uma ampla variedade de datas que se estendem
de 7000 a.C. ao século XIX. As localizagdes geograficas das amostram indicavam
ser das Américas (52% das amostras), Europa (42% das amostras) e Africa (6% das
amostras). Entre essas amostras, vinte foram positivos para antigenos de E. histoly-
tica. (GONCALVES et al., 2004).

LE BAILLY e BOUCHET (2015), revisaram ocorréncias iniciais e usaram ELI-
SA para testar materiais de sitios arqueol6gicos. Uma amostra suica do sitio arqueo-
l6gico na cidade de Concise, (lago Neufchatel), datado do periodo neolitico (3700
anos a.C.), foi positivo para antigenos especificos para E. histolytica, confirmando a

presenca do parasita na Suicga pré-historica.

MITCHELL et al. (2008), identificaram E. histolytica usando ELISA em um con-
junto de amostras de sedimentos do solo de uma latrina no Acre, Israel. A latrina,
datada do século XIII d.C., estava localizada em um hospital usado por cruzados
europeus pertencentes a ordem militar de Sao Joao. Em uma amostra de sedimentos
de uma latrina medieval recuperada do centro histérico de Riga, Letonia, datado de
1356 foi identificado E. histolytica usando imunologia (ELISA). Na mesma amostra,

também foi utilizada microscopia 6ptica e cistos da ameba patogénica humana fo-
ram observados (YEH et al., 2014).

Técnicas imunolégicas utilizadas em amostras de dois cemitérios do periodo

colonial no Caribe, em Guadalupe revelaram evidéncias de E. histolytica. Nesta ana-
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lise, uma amostra datada do periodo pré-colonial também testou positivo para a
ameba, confirmando a presenca do parasita antes da chegada dos europeus durante
o século XV (LE BAILLY et al., 2014).

O surgimento da linhagem de E. histolytica nas Américas pré-colombianas e
no Oriente Médio por volta do século XII d4 origem a hipéteses de como as migra-
¢oes humanas (rotas do Atlantico ou do Pacifico) contribuiram para a difusao desse
patégeno, resultando em sua distribuicdo atual. Nos tltimos 6000 anos, os dados
coletados até agora relacionados a E. histolytica sugere como hip6tese uma origem
europeia da atual cepa do parasito, com uma possivel difusao para o leste e depois
para as Américas por meio de migracdes ou trocas humanas via rotas comerciais.
(LE BAILLY et al., 2016).

Esses achados arqueolégicos mostram o papel dos seres humanos na difusao
de patogenos e na atual distribuicdo de patologias, e confirma que os parasitas sao
uma valiosa informacdo para o estudo de rotas de migragao antigas (MONTENE-
GRO et al., 2006; ARAUJO et al., 2008; LE BAILLY; BOUCHET, 2010).

A humanidade vem sofrendo desde tempos imemoriais a enfermidade da di-
senteria, descrito por Celso e Hipdcrates com o nome de “fluxo da barriga”. Hip6-
crates (460 a 377 a.C.) reconheceu amebiase em um paciente com disenteria e febre.
Posteriormente, no Antigo Testamento e na Medicina Interna Clé4ssica de Huang
Ti (140 a 87 a.C.), foi chamada de disenteria. (TANYUKSELM; PETRI, 2003). O ter-
mo disenteria do grego dis: alteracdo, enteron: intestino, aparece em documentos
de varias culturas e idiomas: hebraico, grego, chinés, sanscrito, entre outros (AR-
GUELLO; GOMEZ, 1992).

Os primeiros relatos acercam dessa enfermidade remontam em 1611, quando
Fray Garcia Guerra, arcebispo do México e vice-rei da Nova Espanha, morreu pou-
co depois de chegar ao México por apresentar um quadro caracterizada por febre e
dor na area do figado, caso esse, descrito pelo indio asteca Martin de la Cruz e que
ap0s autopsia, Mateo Aleman, levantou a associagdo entre a disenteria e o abscesso
hepético (PINILLA et al., 2008).

Em meados do século 19, uma sindrome clinica com manifestacao intestinal
foi reconhecida, embora a etiologia nao fosse conhecida. Precisamente, Lambal em
Praga (1850) suspeitou da etiologia parasitaria ao descrever o primeiro caso anedo-
tico, um garoto com disenteria, cuja matéria fecal observou a presenga de um proto-
zodrio que emitia pseudépodes. (REYES; LEON, 2002; TANYUKSEL; PETRI, 2003).
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Somente em 1875, Feder Aleksandrovich Losch, em Sdo Petersburgo na Rus-
sia, encontrou amebas nas fezes de um fazendeiro, mas ele ndo considerou que
essas eram as causas da disenteria, mas que mantinham o processo inflamatorio.
Ele fez a descricao microscopica da ameba patogénica que denominou de Ameba coli
e demonstrou que produziam ulceragdes e disenteria em cachorros. O paciente de
Sao Petersburgo, foi o primeiro registro de morte por amebiase, com demonstragao
em sua necropsia de numerosas e extensas ulceragdes na mucosa do célon (GALIN-
DO, 2000; ACKERS, 2002).

No ano de 1886 no Egito, Kosh estudou casos de disenteria, encontrando ame-
bas em tlceras da submucosa intestinal e demonstrou a presenca do parasito nas
lesdes hepaticas; com esses achados quase simultaneamente, Esteban Kartulis, no
Cairo (1886), realizou 150 autdpsias de pacientes que morreram de disenteria e ob-
servou a presenca de tlceras descritas por Losh e Koch. Além disso, demonstrou a
presenca de amebas como um agente causal do que foi chamado de abcesso hepati-
co, sendo entdo, uma sequela da disenteria amebiana. Outros autores, como Hlava
em Praga (1887), Councilman e Lafleur em Baltimore (1891) logo demonstraram
com testes clinicos e patologicos que a ameba é o agente causal de um tipo especifico
de disenteria e abscesso hepatico (REYES; LEON, 2002).

O zodlogo alemao Fritz Schaudinn em 1903, renomeou o microorganismo de
Losh de Entamoeba histotytica. Ele morreu em 1906 aos 35 anos de idade por compli-
cacOes secunddrias a amebiase adquirida por autoinfec¢do. Schaudinn decidiu cha-
mar E. histolytica por ser produtora de lise tecidual (ARGUELLO; GOMEZ, 1992).

Com base em observacdes clinicas e epidemioldgicas e estudos experimentais
em gatos, o parasitologista francés Emile Brumpt em 1925 apontou a existéncia de E.
histolytica como um complexo de duas espécies morfologicamente iguais ao que ele
chamou de E. dysenteriae causando a infeccdo sintomatica e E. dispar encontrados em
assintomaéticos, porém essa abordagem foi inicialmente rejeitada pela comunidade
cientifica internacional na época (MARIN; PINILLA; LOPEZ, 2000; REYES; LEON,
2002).

No inicio da década de 1970, comecaram a acumular dados que sustentavam a
hipétese de Brumpt da existéncia de duas espécies diferentes de E. histolytica, e em
1973 Martinez-Palomo demonstrou diferencas na aglutinagdo das amebas patogéni-
cas e ndo patogénicas. (HUSTON; PETRI, 1999; ACKERS, 2002). Somente em 1978,
ap0s varios anos de pesquisa, pela primeira vez foi possivel diferenciar por meio
de estudos eletroforéticos de isoenzimas do parasito, cepas de E. histolytica isoladas

de pacientes com manifestacdes clinicas de amebiase e portadores assintomaticos,
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confirmando a existéncia de duas espécies de amebas, uma vez que dois zimodemas
distintos foram observados, permitindo diferenciar as cepas patogénicas e nao pato-
génicas (SARGEAUNT et al., 1984; NOZAKI et at., 1990).

Os estudos evoluiram e diferencas bioquimicas, imunolégicas e genéticas en-
tre as duas cepas foram observadas. TANNICH et al. (1989), demonstraram através
da analise do DNA genomico espécies distintas geneticamente. Diamond e Clark
(1993), confirmaram a hipétese de BRUMPT de 1925, encontrando evidéncias de
que existem duas espécies morfologicamente idénticas, uma patogénica e outra nao
patogénica, que correspondiam a E. histolytica e E. dispar, respectivamente. Final-
mente, em 1997 a OMS aceitou essa hipétese por um comité de especialistas, reu-
nido na Cidade do México, formalizou esta nova definicdo e recomendou véarios

critérios para diferenciacdo entre as duas espécies (WHO, 1997).

5 CURIOSIDADES

Com o tempo, esse parasito recebeu varios nomes como Amoeba coli, LOSCH
(1885); Amoeba dysenteria, COUNCILMAN e LAFLEUR (1891); Entamoeba dysente-
riea por COUNCILMAN e LAFLEUR (1891) e CRAIG (1905); Entamoeba tetrigena
por HARTMANN (1908); Entamoeba histolytica de SCHAUDINN (1903) e HICKSON
(1909); Entamoeba hartmanni de VON PROWAZEK (1912); Endamoeba dysenteriae por
KOFOID (1920) e Entamoeba dispar por BRUMPT (1925) (FAUST; RUSELL; JUNG,
1974).

O primeiro registro do uso da imunologia em pesquisas paleoparasitologicas
foi realizado por Fouant et al. (1982). Eles analisaram oitenta amostras de coprolito
do Chile e mtimias pré-colombianas peruanas. Os autores identificaram cistos de
Entamoeba sp. em dez amostras usando microscopia. Numa segunda etapa, usaram
testes ELISA especificos para E. histolytica para confirmar a espécies de ameba. Os
testes imunoldgicos foram todos negativos para antigenos especificos de E. histoly-
tica. Consequentemente, os autores levantaram a possibilidade de que os cistos per-
tencessem a uma espécie diferente ou que a antigenicidade do cisto se perdesse ao

longo do tempo.

CONSIDERACOES FINAIS

Foi relatado a importancia de se estudar cada vez mais o género Entamoeba e
sua atencdo na Epidemiologia. E que os estudos acerca de testes bioquimicos, imu-
nolégicos e moleculares sao cada vez mais imprescindiveis, auxiliando na identifi-

cacdo correta e no combate e erradicagdo das doencas causada pelo parasita.
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RESUMO

Osistema de imobilizagdo de enzimas é um dos mais inovadores e recen-
temente bem estudados sistemas para aumentar eficicia desses biocata-
lizadores. A utilizacdo de enzimas imobilizadas pode trazer muitas vantagens em
relacdo ao uso da enzima nativa, como isolamento, possibilidade de reuso e aumen-
to de estabilidade. O objetivo desse capitulo foi apresentar os principais suportes
de imobilizacao de proteases utilizado nos tltimos anos e prevalentes nos artigos
cientificos. Varios materiais poliméricos naturais como celulose, alginato, quitina,
coldgeno, carragenina, quitosana, amido, sefarose, pectina, etc. sdo comumente usa-
dos como materiais de suporte. Dessa forma foi possivel enfatizar a importancia
das proteases e do processo de imobilizagao que possibilitam uma um melhor uso e

reuso das enzimas imobilizadas.

Palavras-chave: Suporte. Proteases. Imobilizacao.

ABSTRACT

The enzyme immobilization system is one of the most innovative and recently
well-studied systems to increase the results of these biocatalysts. The use of immo-
bilized enzymes can bring many advantages over the use of native enzymes, such
as isolation, possibility of reuse and increased stability. The aim of this chapter was
to present the main principles of protease immobilization used in recent years and
prevalent in scientific articles. Various natural polymeric materials such as cellulo-
se, alginate, chitin, collagen, carrageenan, chitosan, starch, sepharose, pectin, etc.
are commonly used as support materials. Thus, it was possible to emphasize the
importance of proteases and the immobilization process that allow a better use and

reuse of the immobilized enzymes.

Keywords: Suporte. Proteases. Imobilizagao.

1 INTRODUCAO

As proteases sdo um grupo de enzimas cuja funcao catalitica é hidrolisar as
ligacdes peptidicas das proteinas e decompod-las em proteinas menores, polipepti-
deos ou aminoacidos livres (MEHDI et al., 2018). O processo de protedlise (hidrélise
das ligacdes peptidicas) pode ativar, inativar ou até mesmo alterar completamente
a funcao da proteina e pode ser ocasionado por processos quimicos ou enzimaticos.
Essas enzimas sao de grande importdncia para a manutencdo da vida, sendo encon-

tradas em todos os seres vivos e constituem o maior grupo de enzimas encontrado
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no corpo humano (ROGERS e OVERALL, 2013). Estas enzimas desempenham fun-

¢Oes fisiologicas complexas e sdo importantes em vias regulatorias e metabdlicas.

Essas enzimas podem ser obtidas a partir de plantas, 6rgaos animais e micro-
-organismos, sendo a maioria obtida de fontes microbianas. Os micro-organismos
sdo uma excelente fonte de proteases devido a variedade bioquimica de seus pro-
dutos e a manipulacdo genética, bem como a facilidade de serem cultivados em
larga escala e proporcionarem altos rendimentos (ERJAVEC et al., 2012). Atualmen-
te, uma grande proporcao de proteases disponiveis comercialmente é derivada de
bactérias e fungos (RAJ et al., 2012).

O sistema de imobilizacao de enzimas é um dos mais inovadores e recente-
mente bem estudados sistemas para aumentar eficacia desses biocatalizadores. A
utilizagao de enzimas imobilizadas pode trazer muitas vantagens em relacao ao uso
da enzima nativa, como isolamento, possibilidade de reuso e aumento de estabili-
dade (WERNER et al., 1982). Elas sao geralmente mais estaveis em solventes orga-
nicos e resistentes a variagdes de pH e temperatura (ASLANIL; ABRI; PAZHANG,
2018). Além disso, no caso das proteases, o processo de autolise pode ser considera-
velmente reduzido apés a imobilizacdo (MASSOLINI; CALLERI, 2005).

Diferentes suportes podem ser utilizados para imobilizacdo de uma enzima,
através de diferentes processos fisicos ou quimicos (TAVANO et al., 2013). O uso de
um suporte apropriado em condi¢des de imobilizagdo adequadas pode proporcio-
nar alta estabilidade e 6tima atividade a enzima (DUARTE NETO et al., 2017). Su-
portes magnéticos, especialmente nanoparticulas magnéticas, tém sido amplamente
utilizados para a imobilizacdo de enzimas, nos campos das pesquisas bioldgicas e
médicas (KIM, J. et al., 2005).

As nanoparticulas magnéticas como suporte para imobilizacdo de enzimas
trazem vantagens como tamanho reduzido das particulas, alta area superficial e alta
resisténcia mecanica, e com isso, melhor estabilidade a enzima (DIYANAT; HO-
MAEIL; MOSADDEGH, 2018). No direcionamento de drogas para locais especificos
no corpo, as nanoparticulas magnéticas tém recebido uma importante atencao de-
vido a sua grande forca magnética, o que é essencial para a obtengdo de um campo
magnético eficiente a partir de um condutor magnético, e com isso, possibilitar o
direcionamento eficaz dessas drogas (KEMPE; KEMPE, 2010).
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2 METODOLOGIA

Esse capitulo de livro de livro foi feito através de uma revisao narrativa. Para
elaboracao do mesmo foi realizada a busca de artigos cientificos nas bases de dados:
Science Direct e PubMed.

3 PROTEASES

As proteases sao consideradas o grupo mais importante de enzimas indus-
triais, com uma grande variedade de aplicacdes industriais e biotecnolégicas, re-
presentando cerca de 60% do mercado total de enzimas em todo o mundo e 40%
das vendas totais de enzimas (RAVIKUMAR et al., 2012; RA] e MUKHERJEE, 2009;
SOARES et al., 2013). As proteases sao industrialmente importantes devido as suas
amplas aplicacdes no processamento de couro, industria de detergentes, industrias
alimenticias, farmacéutica, indtstria téxtil, etc. (DENG et al., 2010; JELLOULLI, 2009).

As proteases sdo de grande importancia para a manutengdo da vida, sendo
encontradas em todos os seres vivos e constituem o maior grupo de enzimas encon-
trado no corpo humano (ROGERS et al., 2013). Estas enzimas desempenham fun-
¢Oes fisioldgicas complexas e sdo importantes em vias regulatérias e metabdlicas. Ja
o papel de uma protease extracelular esta diretamente relacionado ao catabolismo

de grandes proteinas em pequenos peptideos e aminoacidos para nutricao celular.

Essas enzimas sdo consideradas o grupo mais importante de enzimas indus-
triais, com uma grande variedade de aplicagdes industriais e biotecnolédgicas, re-
presentando cerca de 60% do mercado total de enzimas em todo o mundo e 40%
das vendas totais de enzimas (RAVIKUMAR et al., 2012; RA] e MUKHERJEE, 2009;
SOARES et al., 2013). As proteases sao industrialmente importantes devido as suas
amplas aplicacdes no processamento de couro, indtstria de detergentes, industrias
alimenticias, farmacéutica, indtstria téxtil, etc. (DENG et al., 2010; JELLOULLI, 2009).
Entre outras, as proteases sdo usadas para amaciar carnes e produtos relacionados,
produzir hidrolisados de proteinas, clarificar sucos, vinhos e cerveja, na fabricagao
de queijos e outros processos industriais, bem como na extragdo de compostos de
sabor e cor das plantas (DIYANAT et al., 2018). Eles também sao usados na indts-
tria de racdo animal para aumentar o teor de proteinas e a recuperacdo de proteinas

vegetais e animais para a produgdo de produtos de satde.

As proteases podem ser obtidas a partir de plantas, 6rgaos animais e micro-or-
ganismos, sendo a maioria obtida de fontes microbianas. Atualmente, uma grande

proporcao de proteases disponiveis comercialmente é derivada de bactérias e fun-
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gos. Quase dois tercos das proteases comerciais disponiveis no mercado em todo
o mundo pertencem a proteases de microrganismos. A selecdo do organismo certo
desempenha um papel fundamental na obtengdo de alto rendimento de enzimas
desejaveis (RAJ et al., 2012). Por outro lado, ¢ um fato bem conhecido que a produ-
¢do extracelular de protease em micro-organismos é grandemente influenciada por
componentes do meio, especialmente fontes de carbono e nitrogénio e ions metali-

cos, além de outros parametros de crescimento.

3.1 Serino proteases

Dentre as proteases, destacam-se as serino proteases, elas sdo enzimas proteo-
liticas que possuem um residuo do aminodacido serina na sua composicao, no local
de ligacao catalitica (LASKAR et al., 2012). Essa classe de protease constitui uma
das maiores familias de enzimas proteoliticas, representam mais de um tergo de
todas as proteases, e sdo conhecidas por desempenharem papéis fundamentais em
diversas fungdes biolégicas, como na coagulagdo sanguinea, sinalizacao celular, in-
flamacao, processamento de proteinas, digestao de proteinas e homeostase tecidual
(EKICI et al., 2008; KREM e DI CERA, 2001).

As serino proteases sdo definidas pela histidina classica, aspartato e residuos
de aminodacidos serina que formam a sua triade catalitica, que medeia o processo
de hidrélise peptidica (ANTALIS e BUZZA, 2016). Frequentemente ativam outras
serino proteases a partir de sua forma precursora inativa, chamada zimogénio, por

clivagem de uma ligacdo especifica.

4 IMOBILIZACAO DE ENZIMAS

Muitas vezes, a estabilidade de enzimas é baixa, e ainda ha desafios na sua
reciclagem, que limitam suas aplicagdes em producao industrial (JIN et al., 2010).
Existem muitas abordagens, como a engenharia de proteinas, o uso de aditivos e a
imobilizacdo, para melhorar a estabilidade da enzima. Entre os métodos de modi-
ficagdo das enzimas, a imobilizacdo enzimatica é preferida devido a facilidade de

manuseamento e recuperacdo do catalisador (ASLANI et al., 2018).

A utilizacdo de enzimas imobilizadas pode trazer muitas vantagens em rela-
¢do ao uso da enzima nativa, como isolamento, possibilidade de reuso e aumento de
estabilidade (WERNER et al., 1982). Elas sdo geralmente mais estaveis em solventes
organicos e resistentes a variacoes de pH e temperatura (ASLANI et al., 2018). Além

disso, no caso das proteases, a taxa do processo de autdlise pode ser drasticamente
reduzida apds a imobilizacao (CHERRY et al., 2003; MASSOLINI et al., 2005).
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Diferentes suportes podem ser utilizados para imobilizacao de uma enzima
(Tabela 1) via diferentes processos fisicos ou quimicos, envolver diferentes partes
e atingir diferentes orientagdes da enzima (TAVANO et al., 2013). O uso de um su-
porte apropriado em condic¢oes de imobilizacdo adequadas pode proporcionar alta
estabilidade e 6tima atividade a enzima (DUARTE NETO et al., 2017). As proprieda-
des de suporte ideais incluem resisténcia fisica a compressao, hidrofilicidade, inércia
em relacdo as enzimas, facilidade de derivatizacao, biocompatibilidade, resisténcia
a ataque microbiano e disponibilidade a baixo custo (FORESTI e FERREIRA, 2007).

Varios materiais poliméricos naturais como celulose, alginato, quitina, cola-
geno, carragenina, quitosana, amido, sefarose, pectina, etc. sdo comumente usados
como materiais de suporte (DATTA et al., 2013). Uma variedade de suportes inorga-
nicos também ¢é usada para a imobilizacdo de enzimas, como por exemplo, alumina,
silica, zedlitas, silicas mesoporosas e particulas magnéticas (HUDSON et al., 2008;
HARTMANN e KOSTROV, 2013). Nos tltimos anos, com os avangos na nanotecno-
logia, os materiais nanoestrututurados tém sido bastante utilizados na imobilizagao
de enzimas, devido ao seu tamanho reduzido, grande &rea superficial, baixa toxici-
dade, alta capacidade de carga enzimatica e resisténcia minima a transferéncia de
massa, e com isso, maior eficiéncia catalitica e estabilidade da enzima (NERI et al.,
2008; JORDAN et al., 2011).

Tabela 1 - Diferentes tipos de suporte e obtencao das enzimas imobilizadas

Obtencao da Protease Suporte de Método de Imobilizacao Estudo
Imobilizacao
Penaeus vannamei Nanoparticulas de - DIYANATI et
ZnO al., 2013
Penaeus vannamei Nanofolhas de - RANJBARI et
6xido de grafeno al., 2019
Helianthus annuus L. Material de quitinae  Adsorgao, ligagao idnica e ligacao OZACAR et al.,
amido covalente 2018
Residuos de cabelo e
residuos de fibras de soja Nanoparticulas de Adsorcao e ligagao covalente YAZID et al.,
ricos em proteinas Fe3Ou 2017

Bacillus subtilis

Nanoparticulas de

JIN et al., 2010

FesO4
Bacillus subtilis Nanoparticulas de - SAHU et al,,
Fe3O4 2016
Penicillium aurantiogriseum  Nanoparticulas de - DUARTE
Fe3Ou NETO et al.,
2017

Bacillus licheniformis

Nanoparticulas de

FesOq4

Ligacdo covalente

ZHU et al., 2018
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Bacillus subtilis

Bacillus sp.

Bacillus subtilis

Bacillus mycoids

Bacillus licheniformis

Bacillus licheniformis

Aspergillus niger

Nocardiopsis alba

Purpureocillium lilacinum

Pseudomonas sp.

Conidiobolus macrosporus

Moyceliophthora sp.

Streptomyces avermectinus

Nanoesferas de
silica
Nanoparticulas de
silica

Alginato de célcio

Diferentes matrizes
poliméricas
Dois suportes de
silica quimicamente
distintos
Agregados
enzimaticos
reticulados
Nanoparticulas de
silica
Diferentes matrizes
poliméricas

Quitosana
Diferentes matrizes
poliméricas

Poliamida

Alginato de célcio

Alginato de célcio

Ligacdo covalente
Adsorcao e ligacao covalente
Aprisionamento enzimatico
Adsorcao, ligacdo idnica, ligacao
covalente e aprisionamento

enzimatico

Ligacdo Covalente

Adsorcao, ligagdo idnica e ligagao
covalente
Reticulacdo
Aprisionamento enzimaético
Ligacdo covalente
Aprisionamento enzimético
Adsorcao, ligacdo idnica, ligacao

covalente e aprisionamento

enzimatico

IBRAHIM et al., 2016

SINHA e KHARE,
2014
ANWAR et al., 2009

ABDEL-NABY et al.,
1997

FERREIRA et al.,
2002

BASHIR et al., 2018

ZAHAO et al., 2016

THAKRAR e
SINGH, 2019
CAVELLO et al.,
2014
SANKARALINGAM
etal., 2012
TANKSALE et al.,
2000
ZANPHORLIN et
al., 2010

AHMED et al., 2008

Os métodos de imobilizacdo de enzimas em suportes inertes incluem adsorgao,
ligacOes dissulfeto, ligacdo idnica, ligacdo covalente, reticulacdo, encapsulamento,
quelacdo de metais, conjugacdo enzimatica e aprisionamento enzimatico (MAT-
TIASSON, 2018). Entre esses métodos, a ligacao covalente atrai atencdo devido a
estabilidade da combinagao entre os suportes e as enzimas.

As aplicagdes das enzimas imobilizadas incluem o processamento e produgao
de alimentos, medicamentos, biodiesel, tratamento de dguas residuais industriais,
téxteis e detergentes (SHUKLA e SINGH, 2016).
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CONSIDERACOES FINAIS

Dessa forma foi possivel enfatizar a importancia das proteases no mercado
biotecnolégico e suas diferentes aplicagdes, assim como a importancia do processo
de imobiliza¢do com diferentes suportes, possibilitando uma um melhor uso e reu-

so das enzimas imobilizadas.
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RESUMO

ordem Mucorales possui grandes representantes em seu grupo, tendo

destaque nos ultimos anos para o género fungico Absidia. Esse fungo
possui em torno de 21 espécies e podem ser encontrados em restos de plantas, solo,
isolados de alimentos podendo causar deterioracdo deles. A espécie mais comu-
mente isolada é Absidia corymbifera, sendo o tnico patégeno reconhecido entre as
outras espécies de Absidia. Além disso esse género se destaca por serem contami-
nantes comuns em laboratérios microbiolégicos. Diversos trabalhos demonstram
o potencial biotecnolégico desse género, especialmente na catalise e modificagdes
estruturais de alguns hormonios sobretudo de esteréides e na biossorcao de subs-

tancias e elementos quimicos.

Palavras-chave: Biotecnologia. Absidia. Mucorales.

ABSTRACT

The Mucorales order has great representatives in its group, having stood out
in recent years for the fungal genus Absidia. This fungus has around 21 species and
can be found in the remains of plants, soil, food supply and can cause their deterio-
ration. The simplest species is Absidia corymbifera, being the only pathogen recogni-
zed among the other species of Absidia. In addition, this genus stands out for being
common contaminants in microbiological laboratories. Several studies demonstrate
the biotechnological potential of this genus, especially in catalyzing and modifying
certain hormones, especially steroids, and in the biosorption of substances and che-

mical elements.

Keywords: Biotechnology. Absidia. Mucorales.
1 ORDEM MUCORALES

Mucorales é a maior ordem do tradicional filo Zygomycota (um filo ndo aceito
na nova classificacdo por ser polifilético) e hoje é classificado como Mucoromyco-
tina (Hibbett et al., 2007), um subfilo de fungos que possui cerca de 325 espécies
conhecidas (Kirk et al., 2008). Dos quais 90 estdo registrados no Brasil (Santiago,
2012). Estes fungos sdo caracterizados pela produgdo, durante a reproducao sexual,
de zigosporos, que sdo esporos pigmentados de paredes espessas, geralmente resis-
tentes a condi¢des estressantes. Com maior frequéncia, esses fungos se reproduzem
assexuadamente, formando pequenos esporangiosporos hialinos e responsaveis
por disseminacgao de espécies. Os fungos da ordem Mucorales podem ser facilmente

isolados de solo, esterco, agua, graos armazenados, plantas e até de outros fungos,
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incluindo zigomicetos (Benny, 2009). Embora vivam como saprébios na maioria dos

ecossistemas, os parasitas de Mucorales também foram descritos.

Algumas espécies de Mucorales ja foram relatadas como agentes de infec-
¢Oes sistémicas em humanos, especialmente em pacientes imunocomprometidos
(Ribes et al., 2000) e outros causadores de doengas em plantas e sementes (Riccar-
di e Bashore, 2003), frutas, graos armazenados e outros cereais (Hesseltine e Fun-
cho,1995). Algumas espécies sdo benéficas e tradicionalmente usadas na producao
de alimentos fermentados na Asia (Nout e Kiers, 2005). Espécies de Cunninghamella,
Mucor e Rhizopus sao capazes para produzir metaboélitos como amilase, lipase, inuli-
nase, pectinase, renina e protease (Alves et al., 2002; Santiago e Souza-Motta, 2006),
além de susbténcias como: acido citrico, linolénico, araquiddnico, oxalico e lactico
(Yin et al., 1998; Zhou et al., 1999; Magnuson e Lasure, 2004). Estudos do papel de
Mucorales na biorremediagdo de metais pesados (Zafar et al., 2007) e no controle
biolégico (Wekesa et al.,2007), também tem sido descrito.

O conhecimento da diversidade de Mucorales é precario e fragmentado, espe-
cialmente em paises megadiversos como o Brasil, onde rdpidas mudangas ambien-
tais fazem o reconhecimento da biota uma questdo mais urgente. No Brasil, esse
grupo de fungos tem sido estudado principalmente nos estados da Bahia, Mara-
nhao, Pernambuco e Sao Paulo (Upadhyay, 1969; Lira, 1971; Viriato e Trufem, 1985;
Alves et al., 2002; Santiago e Souza-Motta, 2006), e apenas 13 espécies foram relata-
dos nas regides semiaridas do Brasil (Santiago, 2012). Isso nao reflete a riqueza real

dessas regides, praticamente inexploradas em relacdo aos fungos.

2 GENERO ABSIDIA

Absidia spp. sdo fungos filamentosos cosmopolitas e onipresentes na natureza
como contaminantes ambientais comuns. Eles sdo encontrados em restos de plantas
e no solo, além de poderem serem isolados de alimentos e do ambiente interno, eles

costumam causar deterioracdo dos alimentos.

O género Absidia atualmente contém 21 espécies. A espécie mais comumente
isolada é Absidia corymbifera. E o Gnico patégeno reconhecido entre as outras espé-
cies de Absidia. Uma vez que Absidia spp. sdo cosmopolitas e onipresentes na natu-

reza, eles também sdo contaminantes laboratoriais comuns.
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1- Inicio do crescimento de 2 - Imagem de microscépio de
Absidia cylindrospora em meio BDA. Absidia cylindrospora.

-
-
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FONTE: Autores. FONTE: https:/ /www.researchgate.net/

figure / Absidia-cylindrospora-Hagem-A-B-LM-
-C-D-SEM-A-Mature-sporangium-note-the-sep-
tum_figl_268367942.

3 APLICACOES BIOTECNOLOGICAS DO GENERO ABSIDIA

Diversos trabalhos demonstram o potencial biotecnolégico do género Absidia,
um dos exemplos tém sido o Absidia spinosa M15, uma nova cepa de fungo isolada
de uma floresta tropical, que foi isolada e utilizada para descolorir o Vermelho de
Cresol 65% em 30 dias sob fortes condi¢des de agitacdo (Kristanti, 2016). Essa es-
pécie de fungo filamentoso Absidia orchidis tem sido também conhecida por ocasio-
nar a biotransformagao da cortexolona acetilada por meio da 11p-hidroxilagao para
produzir hidrocortisona. (Chen, 2015).

Experimentos realizados por Albert, 2017, avaliou a tolerancia e as habilidades
de biossorcao do fungo Absidia cylindrospora contra trés metais traco: Cadmio (Cd),
Cobre (Cu) e Chumbo (Pb). Quitosanas, aplicadas em muitos produtos médicos e
farmacéuticos, também tem sido extraida de micélios de fungos, Absidia coerulea
ATCC 14076 e Gongronella butleri USDB 0201 e ATCC 42618 cultivados em fermen-
tacdo em estado s6lido (FES) e fermentacao submersa (FS). (Nwe,2016)

A Capacidade de catalisar modificagdes estruturais de esterdides 3-oxo-an-
drostano, - androst-4-eno-3,17-diona (AD) e androsta -1,4-dieno-3,17-diona (ADD)
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APLICACOES BIOTECNOLOGICAS DO GENERO ABSIDIA _

também tem sido descrita como uma forte atuacdo dessa espe’cie fungica. Cepas
previamente inexploradas para estes propositos foram Absidia, Acremonium, Beau-
veria, Cunninghamella, Doratomyces, Drechslera, Fusarium, Gibberella esses géneros fo-
ram revelados capazes de produzir com um bom rendimento valiosos derivados
7a-, 7p-, 11a- e 14a-hidroxilados, bem como Androstanos 17p-reduzidos e 1 (2) -de-
sidrogenados. (Kollerov, 2019)

Dez novos derivados de isoforona foram obtidos por meio de uma sintese em
cinco etapas. Entre os produtos, vérias lactonas biciclicas insaturadas com trés ou
quatro grupos metil. Essas lactonas foram utilizadas como substratos para a bio-
transformacdo mediada por cepas fungicas selecionadas (Fusarium, Syncephalas-
trum racemosum, Cunninghamella japonica, Penicillium, Absidia e Pleurotus ostreatus)
(Winska, 2016).

CONSIDERACOES FINAIS

Dessa forma foi possivel observar a diversidade de potencialidade biotecnol6-

gica do fungo filamentoso da espécie Absidia.
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