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RESUMO:

Atualmente, diversas patologias, principalmente o cancer, tém afetado a sociedade devido ao rapido
desenvolvimento que se relaciona com os habitos alimentares inadequados e o sedentarismo. A
alimentacdo consiste na maior interagdo do homem com o meio ambiente, dessa forma observa-se a
necessidade de uma alimentagdo saudavel. Os alimentos funcionais podem e devem ser consumidos
como parte de uma dieta diaria. Esses alimentos possuem funcao definida no organismo, tais como
melhorar a fungdo imune, prevenir ¢ dar suporte a recuperagao de doengas especificas, controlar a
homeostasia e retardar o processo de envelhecimento. Dentre os alimentos funcionais destaca-se
o cogumelo Agaricus blazei, um cogumelo nativo da cidade de Piedade, Sdo Paulo. Esse fungo é
tradicionalmente usado como um alimento funcional no Brasil para prevencgéo de cancer, diabetes,
hiperlipidemia, arterosclerose e hepatite cronica, além de ser usado contra o cansaco e 0 estresse
emocional. Por meio de bibliografias consultadas, observou-se que o cogumelo Agaricus blazei é
considerado um alimento funcional com propriedades imunomoduladoras no tratamento e prevengéo
de vérias patologias, sobretudo o cancer.
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ABSTRACT:

Currently, several diseases, mainly the cancer, have affected the society due to the fast development
that becomes related with inadequate the alimentary habits and the sedentary life. The feeding
consists of the biggest interaction of the man with the environment, of this form observes it necessity
of a healthful feeding. The functional foods can and must be consumed as part of a daily diet.
These foods possess function defined in the organism such as to improve the immune function, to
prevent and to give it has supported to the recovery of specific illnesses, to control the homeostasia
and to delay the aging process. Amongst functional foods the mushroom is distinguished Agaricus
blazei, a mushroom of native of the city of Piedade, Sdo Paulo. This fungus is traditionally used as
a functional food in Brazil, for prevention of cancer, diabetes, hiperlipydemies , artherosclerosys
and chronic hepatitis, beyond to be used against the fatigue and emotional stress. Through consulted
bibliographies the cancer was observed over all that the mushroom Agaricus blazei is considered a
functional food with immunomodulatory properties in the treatment and prevention of some diseases.
KEYWORDS: Inulin, cancer, chronic diseases, functional food, fiber.
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Agaricus Blazei como Alimento Funcional e suas Propriedades

INTRODUCAO

As mudancas na estrutura da sociedade contemporanea e nos modos de vida dos
grupos de individuos tiveram importantes impactos na salde da populagdo. A hipertensao
arterial, hipercolesterolemia, consumo insuficiente de frutas, de legumes e verduras, excesso de
peso, inatividade fisica entre outros sdo apontados como os principais fatores de risco para o
desenvolvimento de doencas cronicas ndo transmissiveis e diversos tipos de cancer (INCA, 2006).

Como decorréncia da constante queda da mortalidade por doencas cardiovasculares
observada em diferentes partes do mundo desde os anos 60, o cancer ja assumiu em alguns paises
a principal causa de morte nas popula¢des (ABS, 1997).

No Brasil, o cancer representa a segunda causa de 6bito na populacdo adulta, sendo que
0 cancer de pele ndo-melanoma é o mais incidente, seguido pelos tumores de mama feminina,
préstata, pulmao, colon e reto, estbmago e colo de Utero (INCA, 2006).

Ataxade cancer pode variar dramaticamente em diferentes regides e popula¢ées no mundo,
especialmente entre paises desenvolvidos e subdesenvolvidos. Além do mais, os padrdes podem
mudar de acordo com a regido, a idade da populacéo e a transformacéao devido a industrializacao e
aurbanizagdo. Esses aspectos sugerem que a proporg¢ao do cancer ¢ influenciada por varios fatores
ambientais, incluindo a dieta, e, portanto capaz de ser prevenido. A alimentagdo pode tanto proteger
0 organismo como propiciar o desenvolvimento do cancer. Atualmente, investigam-se as formas
pelas quais os fatores relacionados a alimentacdo podem alterar o risco de desenvolvimento de
cancer, tais como: tipo de alimento consumido, alguns componentes especificos dos alimentos,
métodos utilizados no preparo dos alimentos, tamanho das por¢oes, alimentacéo variada, equilibrio
energético entre outras (WCRF/AICR, 1997).

A alimentacéo representa a maior interacdo do homem com o meio ambiente. Para todo
alimento ingerido ou nutriente absorvido pode haver um potencial benéfico ou um risco para o
trato-gastrointestinal. O estado nutricional juntamente com a condicao do corpo pode prevenir ou
auxiliar no combate a doenca, ou inversamente, pode causar uma maior susceptibilidade a mesma
(HESKETH et al., 2006).

O desenvolvimento de vérias formas mais comuns de cancer resultam de uma interacéo
entre fatores enddgenos, ambientais e hormonais, sendo 0 mais notavel desses fatores o dietético
(GAROFOLO, 2004; WAITZBERG, 2006). As frutas e as hortalicas tém assumido posi¢éo
de destaque nos estudos que envolvem a prevencao do cancer. Extensa analise de estudos
epidemioldgicos realizados, de forma independente, por comités de especialistas do World Cancer
Research Fund, American Institute for Cancer Research (1997) e do Committee on Medical Aspects
of Food and Nutrition Policy (1999) destacou evidéncias de que o consumo de frutas e hortalicas
tem um efeito protetor contra diversas formas de cancer.

O consumo de vegetais e frutas € associado ao baixo risco de cancer de pulmé&o, prostata,
bexiga, esdfago e estdbmago. Esses alimentos contém vitaminas, minerais, fibras e componentes
nao nutricionais que podem reduzir o risco de cancer (DONALDSON, 2004). Assim, relata-se que
com o aumento do consumo de certos compostos quimiopreventivos € possivel melhorar a protegdo
contra danos causados por genotoxinas ou carcinégenos (FERGUSON, 1994).

InvestigacOes sobre os mecanismos de atuacéo dos agentes protetores presentes em frutas,
legumes e verduras demonstram que maior consumo leva a reducéo de les6es genéticas (mutacdes),
gue podem desencadear o cancer, além de acelerar a velocidade do mecanismo de reparo do DNA
(INCA, 2006).
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O principal grupo de agentes inibidores da carcinogénese é representado por antioxidantes e
bloqueadores de radicais livres (KLEINER, 1997; KELLOFF et al., 1999; OLIVEIRA et al., 2006).

Os agentes anticarcinogénicos sao definidos como substancias capazes de impedir, retardar
ou reduzir o surgimento ou desenvolvimento de tumores e podem ser classificados em substancias
que inibem: (1) a formac&o de agentes mutagénicos e/ou carcinogénicos a partir de precursores;
(IT) a chegada do carcindgeno as células especificas, também denominadas agentes de bloqueio;
(1) a expressao de caracteristicas malignas, também chamados de agentes supressores (KURODA
& HARA, 1999).

Na visdo do sistema imune, a resposta imunoldgica, pode ser dividida em duas grandes
partes, uma denominada resposta inata, responsavel pelo contato primario com estimulos antigénicos,
representados por bactérias, vermes dentre outros; neste caso a resposta inata pode ser composta
por: (a) células fagocitarias (neutrédfilos, macrofagos e células dendriticas); e (b) barreira de entrada
ou de controle com fatores do meio externo (pele, camada de muco das superficies da mucosa). A
segunda parte, denominada imunidade adaptativa, envolve células, denominadas linfocitos Be T
que sdo capazes de responder especificamente ao antigeno mediante seu reconhecimento e posterior
expansdo clonal que garante uma resposta potente ao antigeno que a iniciou, bem como resposta
especifica, em futuros contatos com o mesmo antigeno (DAVIS et al., 2000).

Fato importante a relatar é que todas essas atividades, anteriormente referidas, podem ser
moduladas por fatores presentes na dieta, tais como os alimentos funcionais.

Alimento funcional ¢ definido pela Secretaria de Vigilancia Sanitaria, do Ministério da
Saude, como sendo aquele alimento ou ingrediente que, além das fungdes nutritivas basicas, quando
consumido como parte da dieta usual, produza efeitos metabodlicos e/ou fisiologicos e/ou efeitos
benéficos a satde, devendo ser seguro para consumo sem supervisdao médica (ANVISA, 1999).

O termo alimento funcional foi primeiramente usado no Japdo. Os japoneses foram
0s primeiros a observar que o alimento poderia ter um papel, além do prazer gastronémico, do
fornecimento de energia e do suprimento de nutrientes ao organismo (LOPEZ-VARELAet al., 2002).

De acordo com a International Life Science Institute of Europe (1999) definem-se alimentos
funcionais como: alimentos convencionais ou consumidos diariamente como parte de uma dieta
normal; compostos de componentes naturais, as vezes em concentragdes aumentadas ou presentes
em alimentos que ndo supririam as necessidades; cientificamente comprovados que promovam
efeitos positivos nos objetivos desejados, além da nutricao basica; melhoria da qualidade de vida,
aumento do bem estar e redugdo do risco de doencas.

Porém, conforme a legislagdo do Foods Of Specified Health Use (1997) o critério de
defini¢cdo de um alimento funcional é que este deve ser um alimento que pode ser apresentado em
capsulas, pilulas ou em pé; pode ser composto por componentes encontrados naturalmente nos
alimentos; pode e deve ser consumido como parte de uma dieta diaria; tem fung@o definida no
organismo, como melhorar fun¢do imune, prevenir doengas especificas, dar suporte a recuperagdo
para doengas especificas, controlar o fisico e doengas e retardar o processo de envelhecimento.

Atualmente, duas mil espécies de cogumelos comestiveis sdo conhecidas, pertencentes a 30
géneros, porém, apenas vinte espécies sdo comercialmente cultivadas, das quais se destacam o A.
bisporus (champignon-de-Paris), L. edodes (shiitake) e Pleurotus sp. (hiratake) (PASCHOLATTI,
1998).

Neste presente estudo sera enfocado o cogumelo Agaricus blazei e suas propriedades
funcionais e imunomoduladoras.

Agaricus blazei
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Por séculos os cogumelos sdo utilizados na alimentag&do pelo seu sabor, valor nutricional
e medicinal. Algumas espécies sao incluidas na dieta humana, pois possuem substancias benéficas
para a saude e, além disso, agem como suplemento nutricional (PACCOLA et al., 2004).

O Agaricus blazei, no Japdo é conhecido como Himematsutake, Agarikusutake ou
Kawarihiratake e na China como Ji Song Rong. Foi trazido do Japao devido aos efeitos benéficos
a saude e hoje é amplamente utilizado em paises orientais como um cogumelo comestivel.
Considerado um alimento funcional é vastamente utilizado na terapia natural sob a forma de um
extrato medicinal para a prevencao e o tratamento do cancer (FIRENZUOLI et al., 2007).

O Agaricus blazei foi descrito como nativo de uma pequena cidade conhecida como
Piedade, nas areas das montanhas da Floresta Atlantica, no estado de S&o Paulo, Brasil. Foi
descoberto em 1960 por Takatoshi Furumoto um cultivador e pesquisador que foi enviado do
Japdo para a investigacdo. Foi entdo identificado como o Agaricus blazei Murril pelo botanico
belga Heinemann em 1967 (MIZUNO, 1995).

Este fungo basiomiceto é tradicionalmente usado como um alimento funcional no Brasil,
para prevencdo de cancer, diabetes, hiperlipidemia, arterosclerose e hepatite cronica, além de ser
usado contra o cansago fisico e o estresse emocional. Relata-se ainda a sua capacidade de estimular a
imunidade, melhorar a qualidade de vida dos diabéticos, reduzir o colesterol, combater enfermidades
como osteoporose e Ulcera gastrica, tratar alteragdes do sistema circulatério e digestorio e é também
conhecido por ser um efetivo antioxidante, pelas propriedades anticarcinogénicas, antimutagénicas
e anticlastogénicas (TAKEDA et al., 2000; DELMANTO et al., 2001; MENOLI et al., 2001;
OLIVEIRA et al., 2002; BELLINI et al., 2003; LUIZ et al., 2003; KIMURA et al., 2004).

Em geral, a composicao total dos cogumelos é dgua (90%), proteina (2 — 40%), carboidratos
(1 —55%), fibras (3 — 32%) e cinzas (8 — 10%). As cinzas sdo compostas principalmente por sais,
metais entre outros (FIRENZUOLI et al., 2007).

Kawagishi et al. (1989) detectaram polissacarideos com aparente atividade antitumoral. A
maior fracdo encontrada é a FI11-2-b que compreende um complexo protéico composto por 43,4%
de proteinas e 50,2% de carboidratos. No entanto ¢ polissacarideo B-glucana quem tem chamado
a atencdo de muitos pesquisadores.

B-GLUCANA

As B-glucanas sdo polissacarideos produzidos por uma variedade de organismos como
a aveia, cevada e alga marinha. S0 também constituintes da parede celular de certas bactérias
patogénicas (Pneumocystis carinii, Cryptococcus heoformans, Aspergillus fumigatus, Histoplasma
capsulatum, Candida albicans) e fungos (Saccharomyces cerevisiae), sendo, juntamente com as
glicoproteinas o principal componente da parede celular destes tltimos organismos (AKRAMIENE
et al., 2007).

As B-glucanas s@o um grupo heterogéneo de polimeros de glicose que se constituem
de um esqueleto central linear de moléculas de D-glicose ligadas na posi¢do -(1—3) contendo
cadeias laterais de glicose (ligagdo B-1—6) de variados tamanhos que ocorrem em diferentes
intervalos ao longo do esqueleto central (DI LUZIO et al., 1979).

As B-glucanas consistem de unidades de D-glicopiranosil. A macroestrutura da beta-
glucana depende da fonte e do método de extracdo utilizado. As beta-glucanas extraidas do
cogumelo Agaricus blazei tém a estrutura principalmente formada por cadeias de D-glicose com
ligagdes B (1—3) e B (1—06) conectados (ANGELI et al., 2008).
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Fig. 1 Estrutura da [3-glucana extraida do Agaricus blazei,
mostrando as conexdes B(1X3, 1X6) (ANGELI et al., 2008).

A B-glucana ¢ muito utilizada como alimento funcional, com a expectativa de determinada
atividade farmacoldgica no Japdo. As substancias bioativas do Agaricus blazei sdo demonstradas
por diversos laboratorios e dentre elas destacam-se os polissacarideos, esterdides citotoxicos,
lectina e antimutagenos (OHNO, 1999).

Paccola et al. (2004) demonstraram efeito radioprotetor e antimutagénico, dos cogumelos
L. edodes e A. blazei sobre células eucarioticas submetidas a radiagdo UV. Estudos realizados por
Luiz etal. (2003), reportaram que o &cido linoléico presente no Agaricus blazei, possui capacidade
anticlastogénica. A atividade antimutagénica tem sido demonstrada em extrato aquoso, fracoes e
compostos contendo Agaricus blazei (OSAKI et al., 1994, DELMANTO et al., 2001; MENOLLI
etal., 2001).

Em geral, estudos in vitro sugerem que o grande peso molecular da B-glucana pode ativar
diretamente os leucdcitos, estimulando sua fagocitose, citotoxicidade e atividades antimicrobianas,
incluindo a producéo de oxigénios reativos e nitrogénios intermediarios (ISHIBASHI et al., 2001;
LEE et al., 2002; BROWN & GORDON, 2003).

B-GLUCANA COMO ALIMENTO IMUNOMODULADOR

A incidéncia de cancer tem aumentado gradativamente e o espectro da predisposicao ao
cancer ¢ modificado a cada ano. Além do mais, a cirurgia, irradiacdo e quimioterapia, utilizadas
normalmente no combate a esta doenca, podem aliar-se a imunoterapia, a qual se mostra uma
importante terapia aliada para o combate ao cancer (SONE, 1999) e seus maléficos para a qualidade
de vida de pacientes.

A imunoterapia no cancer € utilizada por muitos pacientes, melhorando a qualidade de
vida dos mesmos e também se mostra como uma importante forma de tratamento adjuvante do
cancer (OHNO, 1999).

As propriedades de cura e imunoestimuladoras dos cogumelos foram demonstradas por
muitos anos. O extrato destes cogumelos é muito utilizado com o propésito de tratamento em paises
orientais. O nimero de cogumelos ao redor do mundo é estimado em 140.000 espécies sendo que
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aproximadamente 10% sdo conhecidos. Esses cogumelos contém polissacarideos biologicamente
ativos no seu basidiocarpo e em seus micélios. Esses polissacarideos tém composi¢do quimica
diferente. No entanto, a maioria ¢ pertencente ao grupo das B-glucanas, as quais tém atraido maior
atencdo dos pesquisadores (MIZUNO et al., 1995).

Segundo Kimura et al. (2004), o sédio piroglutamato isolado do Agaricus blazei tem efeitos
antitumoral e antimetastatico mediados por acdes anti-angiogénicas e pela modulacdo do sistema
imune em tumores de camundongos.

Além dos fatos mencionados anteriormente, um fato interessante encontrado na literatura
sdo estudos que indicam que pacientes que tiveram infeccdo fungica sistémica por Candida,
Aspergillus e Cryptococcus apresentam altos niveis de beta-glucana circulante no plasma. E possivel
que estes polissacarideos possam ter efeitos imunomoduladores no sistema imune pela ativacao
dos macrofagos, fagocitose de patogenos, liberagdo das citocinas pro-inflamatérias (SATO, 2006)
em razdo desta infec¢do associada a presenca de beta-glucanas.

Frente & exposicdo a uma substancia imunoestimulante ocorre uma resposta bioldgica
modificada, um processo chamado bioterapia. Estes dois conceitos podem ser importantes para o
tratamento do cancer e doengas infecciosas. A f-glucana é bem conhecida pela resposta bioldgica
modificada que ela causa e como ¢ largamente distribuida na natureza e também muito utilizada na
medicina e na alimentagdo (OHNO et al., 2001) torna-se mais facil os seu estudo e a compreensao
de seus modos de agéo..

O complexo polissacarideo 1-6-D-glucana tem sido isolado do extrato aquoso do
Agaricus blazei. Esse complexo foi descrito como capaz de inibir o efeito de crescimento de
sarcoma, implantado em 180 camundongos, demonstrando propriedades imunomoduladora e
imunoestimulante (ITOH et al., 1994).

Na imunoterapia e bioterapia incluem-se varias abordagens, como a resposta bioldgica
modificada, aumento de citocinas, transplante de linfocitos, terapia genética, fitoterapia e medicina
alternativa. O processo clinico dessas abordagens é largamente utilizado e as evidéncias clinicas
sugerem sua eficacia, embora os mecanismos precisos ainda sejam dificeis de serem compreendidos.
Assim, nota-se que a adi¢ao da B-glucana ¢ necessaria para melhorar a bioterapia e entender os
mecanismos moleculares (OHNO, 1999) envolvidos nestas respostas pretendidas que levariam a
prevencéo de doencas.

CONSIDERACOES FINAIS

Os relatos anteriores permitem inferir que o uso de Agaricus blazei e B-glucana como
alimento funcional seja para a quimioprevencdo ou para estimulacdo do sistema imune, dentre
outras possibilidades, destaca-se cada vez mais. Se novos estudos continuarem a corroborar estas
descrigoes e o Brasil assumir uma politica de utilizagao eficaz desses alimentos, como ja acontece
no Japdo, em breve novas popula¢des poderédo valer-se dessas atividades bioldgicas para melhoria
da qualidade de vida e prevencdo de doencas e em especial o cancer.
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