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Resumo

Os fungos do género Penicillium produzem metabdlitos secundarios que sao utilizados como modelo para a sintese e
desenvolvimento de antibidticos como a Penicilina, Penicilina V, Ampicilina, Amoxilina e Griseofulvina. A produgio
de tais compostos pode ser explorada através de pequenas alteragdes em parametros fisicos e quimicos do cultivo. Essas
alteracdes estimulam rotas biossintéticas silenciadas e isso aumenta a diversidade de compostos bioativos produzidos
pelo fungo. Sendo assim, o objetivo do presente estudo foi de investigar o potencial antimicrobiano dos extratos
Penicillium spp. isolados no estado do Amazonas. As linhagens estudadas nesse trabalho estdo depositadas na Colegdo
de Fungos da Amazonia (CFAM) do Instituto Lednidas e Maria Deane (ILMD), e foram reativadas em meio BDA por
sete dias. Para a produgdo dos extratos, utilizou-se uma solugdo de suspensio de esporos na concentragdo de 1 x 106
UFC/mL. Inoculou-se 50 uL desta suspensdo em erlenmeyers contendo 25 mL dos meios BDL, SB, YES e ISP,.0
experimento foi realizado em triplicata, em modo estatico, incubado a 28 °C por 15 dias. Passado esse periodo, o caldo
fermentado foi extraido com acetato de etila ¢ o micélio com metanol. Entao, determinou-se a Concentragdo Minima
Inibitéria — CIM dos extratos obtidos em acetato de etila frente aos patdgenos Candida albicans, Candida tropicalis,
Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis e Staphylococcus aureus. As melhores atividades
foram observadas para as linhagens P. oxalicum e P. citrinum cultivados em BDL e SB com CIM de 250 pg/ml e 62,5
pg/ml, respectivamente.

Palavras-chave: Fungos; Compostos bioatiavos; Atividade antimicrobiana.

Abstract

Fungi of the genus Penicillium produce secondary metabolites that are used as a model for the synthesis and
development of antibiotics such as Penicillin, Penicillin V, Ampicillin, Amoxicillin and Griseofulvin. The production
of such compounds can be explored through small changes in physical and chemical parameters of the crop. These
changes stimulate silenced biosynthetic pathways and this increases the diversity of bioactive compounds produced by
the fungus. Therefore, the aim of the present study was to investigate the antimicrobial potential of Penicillium spp.
isolated in the state of Amazonas. The strains studied in this work are deposited in the Cole¢do de Fungos da Amazonia
(CFAM) of the Instituto Lednidas e Maria Deane (ILMD), and were reactivated in PDA medium for seven days. For
the production of extracts, a spore suspension solution was used at a concentration of 1 x 10°® CFU/mL. 50 pL of this
suspension was inoculated into erlenmeyers containing 25 mL of BDL, SB, YES and ISP2 media. The experiment was
carried out in triplicate, in static mode, incubated at 28 °C for 15 days. After this period, the fermented broth was
extracted with ethyl acetate and the mycelium with methanol. Then, the Minimum Inhibitory Concentration - MIC of
the extracts obtained in ethyl acetate against the pathogens Candida albicans, Candida tropicalis, Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis and Staphylococcus aureus was determined. The best activities were
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observed for the P. oxalicum and P. citrinum strains cultivated in BDL and SB with MIC of 250 pg/ml and 62.5 pg/ml,
respectively.
Keywords: Fungi; Bioactive compounds; Antimicrobial activity.

Resumen

Los hongos del género Penicillium producen metabolitos secundarios que se utilizan como modelo para la sintesis y
desarrollo de antibi6ticos como Penicilina, Penicilina V, Ampicilina, Amoxicilina y Griseofulvina. La produccién de
tales compuestos se puede explorar a través de pequefios cambios en los parametros fisicos y quimicos del cultivo. Estos
cambios estimulan rutas biosintéticas silenciadas y esto aumenta la diversidad de compuestos bioactivos producidos por
el hongo. Por lo tanto, el objetivo del presente estudio fue investigar el potencial antimicrobiano de Penicillium spp.
aislada en el estado de Amazonas. Las cepas estudiadas en este trabajo estan depositadas en la colecdo de fungos da
Amazonia (CFAM) del Instituto Lednidas e Maria Deane (ILMD), y fueron reactivadas en medio PDA durante siete
dias. Para la elaboracidn de los extractos se utilizo una solucion de suspensién de esporas a una concentracion de 1 x
10-6 UFC/mL. Se inocularon 50 pL de esta suspension en erlenmeyers que contenian 25 mL de medio BDL, SB, YES
e ISP2, el experimento se realizo por triplicado, en modo estatico, se incub6 a 28 °C durante 15 dias. Pasado este tiempo,
el caldo fermentado se extrajo con acetato de etilo y el micelio con metanol. Luego, se determind la Concentracion
Minima Inhibitoria - CMI de los extractos obtenidos en acetato de etilo frente a los patdégenos Candida albicans,
Candida tropicalis, Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis y Staphylococcus aureus. Las
mejores actividades se observaron para las cepas de P. oxalicum y P. citrinum cultivadas en BDL y SB con MIC de 250
png/mly 62,5 pg/ml, respectivamente.

Palabras clave: Hongos; Compuestos bioactivos; Actividad antimicrobiana.

1. Introducéo

1.1 Microrganismos: importancia e relacdo com metabdlitos secundarios

Os microrganismos pertencem a um grupo heterogéneo de seres que vivem de forma independente ou em comunidades
e encontram-se amplamente distribuidos em diversos tipos de ecossistemas (Cardoso & Andreote, 2016). Dentre estes seres, 0s
fungos e as bactérias sdo aqueles que através de reacdes quimicas de decomposicdo, participam da manutengdo de diversos
processos ecolégicos. Logo, apresentam um papel fundamental na ciclagem dos nutrientes em ecossistemas aquaticos e terrestres
(Thomaz, 2009).

Atualmente sdo estimados que existam em escala global cerca de 3,8 milhGes de espécies flingicas pertencem ao Reino
Fungi. Estes organismos sdo classificados como eucariontes, heterotréficos com quitina como principal constituinte da sua
parede celular (Hawksworth & Licking, 2017; Azevedo & Barata, 2018). A maioria dos fungos podem ser encontrados no solo,
onde desempenham o papel de decomposi¢do da matéria orgénica através da digestdo enzimdtica. Desta forma, as
macromoléculas como os polissacarideos e proteinas contidas no substrato em decomposi¢do no solo, sdo quebradas em
compostos mais simples e servem de nutrientes que podem beneficiar outros organismos (de Campos & Costa, 2004; Madigan,
et al., 2016).

Conforme exposto, os fungos sdo fundamentais para o equilibrio ambiental devido a sua presenca em diversos
ecossistemas onde exercem a ciclagem de nutrientes e auxiliam na manutencdo dos ciclos biogeoquimicos. Podem ainda
estabelecer relagfes mutualisticas com plantas oferecendo vantagens como adaptagdo ao ambiente, inducéo a tolerancia contra
fatores de estresse, resisténcia ao ataque de insetos e doencas (Zhang et al., 2006; Madigan et al., 2016).

Estes beneficios sdo possiveis, uma vez que os fungos apresentam a capacidade de produzir compostos com elevada
diversidade quimica, especificidade bioguimica e elevada afinidade de ligagdo com receptores celulares (Molinari, 2009;
Guimardes, 2010). Por esses motivos, dentre outros, esses compostos séo de elevado interesse académico e industrial e sdo eles
os de metabolitos secundarios (Pichersky & Gang, 2000; Bon et al., 2008).

Os metabolitos secundarios sdo compostos classificados como néo essenciais, ou seja, ndo estdo diretamente ligados ao
desenvolvimento, crescimento e reproducdo dos fungos e sua auséncia ndo resulta na morte imediata do individuo, mas

desempenham fungfes importantes como protecdo, competigdo e interacdo com outras espécies (Freire, Vasconcelos &
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Coutinho, 2014; Meng et al., 2015; Spiteller, 2015).

Diferente das plantas, os fungos apresentam inimeras vantagens quando se leva em consideracdo a obtengdo de
compostos bioativos. Usando este tipo de organismo eliminamos variaveis como a sazonalidade, divergéncias ambientais e
politicas com o corte e coleta. Em alguns casos, os rendimentos de metabolitos secundarios em fungos sdo superiores aos
observados em plantas (Goncalves et al., 2013).

1.2 Fungos do género Peniciilium spp como fontes de metabdlitos secundarios

Quando se trata de moléculas com potencial antimicrobiano, o Penicillium chrysogenum, antes conhecido como P.
notatum, é o mais conhecido. A literatura relata que desta espécie foi isolada a Penicilina G, metabélito secundario com a com
a maior atividade antimicrobiana e Unica penicilina natural utilizada clinicamente (Calixto & Cavalheiro, 2012; Houbraken et
al., 2011).

Dentre outras espécies deste fungo, pode-se destacar o P. oxalicum como fonte de compostos bioativos. Este fungo é
um ascomiceto anamorfico encontrado no solo e em associagdo com as raizes do milho. Por esse motivo, o P. oxalicum apresenta
elevada importancia para o setor agricola de producdo de milho, devido sua atuagdo como fixador de nutrientes, promotor da
sintese de fatores de crescimento das plantas e indutor do aumento da capacidade defensiva da planta, seja contra fitopatdgenos
ou predadores (Murali & Amruthesh, 2014; Tyler et al., 2008; Van Der Ent et al., 2009; Hossain, et al., 2014).

Dos compostos bioativos obtidos a partir do cultivo de P. oxalicum, tem-se o acido secalénico D e F. O primeiro
apresenta propriedades citotoxicas contra células causadoras de carcinoma epidermoéide de boca (KB) e o fibrossarcoma (Guo et
al., 2007; Ren et al., 2006). Ja o &cido secaldnico F possuem atividade antimicrobiana contra Bacillus megaterium uma bactéria
fitopatogénica (Zhang et al., 2008; Masters & Brase, 2012).

A literatura relata ainda que P. Citreonigrum é uma fonte promissora de compostos bioativos. A partir dele pode-se
obter substancias antioxidantes, com potencial de inibigdo da proliferacdo de células cancerigenas, como a do hepatocarcinoma
humano - HepG2, e cancer de colorretal humano - HCT116. Encontram-se ainda compostos inibidores da enzima a-glicosidase
que auxiliam no controle da glicemia (Yuan et al., 2017; Huang, et al., 2018; Yuan, et al., 2014).

Outra espécie que chama atencdo é o P. citrinum, é um fungo amplamente distribuido em diversos ambientes. De acordo
com literatura, esta espécie é constantemente encontrada em substratos como o solo, cereais, especiarias, frutas e ambientes
internos (Pitt, 1979; Houbraken et al., 2010).

Vale ressaltar que esta espécie é fonte de diversos compostos bioativos, alguns deles séo a citrinina, 4cido tanzowaico
A, quinolactacinas, quinocitrininas, acido estearico, mevastatina e compactina. Atualmente busca-se entender os beneficios de
outros metabdlitos secundarios produzidos por esse fungo, principalmente os que apresentam atividade antimicrobiana
(Kozlovsky, et al., 2003; Samson & Frisvad, 2004; Hetherington & Raistrick, 1931; Jesus, 2012; Malmstrgm et al., 2000).

Portanto, o presente estudo teve como objetivo investigar o potencial antimicrobiano dos extratos de fungos Penicillium

spp. que foram isolados no Amazonas.

2. Metodologia
2.1 Reativacao das linhagens fungicas

As linhagens de P. oxalicum, P. citreonigrum e P. citrinum foram cedidas pela Cole¢do de Fungos da Amazoénia
(CFAM) da Fundagdo Oswaldo Cruz - Instituto Lednidas e Maria Deane sendo provenientes de diferentes ambientes amazoénicos
conforme estudo realizado por Lima e colaboradores (2017).

A reativacao das linhagens foi realizada em uma placa de petri contendo meio de cultura Batata Dextrose Agar (BDA)

suplementado com Amoxicilina (50 mg/mL) através da retirada de um pequeno fragmento da col6nia preservada. O experimento
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foi realizado em triplicata sendo incubado em BOD a 28 °C por 7 dias.
Apo6s o tempo de crescimento, as cepas foram submetidas ao procedimento de monospdrica para a obtencao de col6nias
fingicas puras (Rizzardi, et al., 2017). As coldnias puras foram preservadas em tubos criogénicos estéreis de 2,0 mL contendo

1,5 mL de glicerol a 20% e armazenadas em geladeira a 3 °C.

2.2 Cultivo em escala laboratorial e obtencédo dos extratos

Foram inoculadas 50 pL de uma suspencdo de esporos na concentragdo 1 x 108 UFC/mL em diferentes erlenmeyers de
50 mL contendo 25 mL de meio liquido com as seguintes proporcoes: BDL (Batata — Dextrose - Extrato de Levedura) — Batata
200 g/L, Dextrose 20 g/L e Extrato de Levedura 4 g/L; YES (Extrato de levedura — Sacarose)—Sacarose 150 g/L e Extrato de
Levedura 20 g/L; ISP, (International Streptomyces Project 2) — 10 g/L de Amido, 4 g/L de Extrato de Levedura, 10 g/L de
Glicose e 4 g/L de Malte; Sabouraud —20 g/L de Glicose e 10 g/L de Peptona.

O cultivo foi realizado em triplicata ao longo de 15 dias a 28 °C. Ap6s o tempo de cultivo o material fermentado foi
filtrado em sistema a vacuo. O caldo obtido foi submetido a uma extracao liquido-liquido com acetato de etila na proporcao 1:1
e 0 micélio foi macerado em metanol por 48 horas. Apos a eliminacdo do solvente, foram pesados 2 mg dos extratos para

determinacdo da CIM da atividade antimicrobiana.

2.3 Determinacéo da Concentracéo Inibitéria Minima - CIM

Os microrganismos testados foram as bactérias gram-positivas Staphylococcus aureus (ATCC-25923) e Enterococcus
feacalis (ATCC-29212), as gram-negativas Escherichia coli (ATCC-25922), Pseudomonas aeruginosa (ATCC-27853) e as
leveduras Candida albicans (ATCC-10231) e C.tropicalis (ATCC-13803) adquiridas da cole¢do Cefar Diagndstica (CCCD). As
bactérias foram reativadas em Mueller Hinton Broth (MH) (HIMEDIA®) e as leveduras em Sabouraud Broth (SB)
(HIMEDIA®), ambas foram incubadas a 36 + 1 °C por 24 horas e 48 horas, respectivamente.

Apos reativagdo dos patdgenos, uma aliquota de 100 pL foi transferida para um tubo de ensaio contendo 10 mL de
caldo MH para bactérias, e caldo SB para levedura, ambos posteriormente incubados a 36 + 1°C por 24 horas.

Para a determinacdo da CIM, foi utilizada a metodologia estabelecida pela NCCLS (2003). A concentragdo de células
dos patégenos foi ajustada para o padrdo 0,5 da escala de Mc Farland. Em seguida, o padréo foi diluido 1:100, obtendo-se dessa
maneira a concentragdo células 2,5 x 103 UFC/mL para leveduras e para bactérias, foi diluido 1:10 para obter uma concentragéo
final de 5 x 10° UFC/mL.

As amostras foram pesadas e diluidas em uma solucéo aquosa de DMSO 10% até a concentracdo de 2 mg/mL. Em
seguida, usando uma placa de Elisa, foram adicionados 100 pL de meio de cultura na concentragdo dobrada, 100 pL de cada
amostra teste na concentracdo de 2 mg/mL, em triplicata, na primeira fileira da placa. O teste foi acompanhado por 24 horas.
Ap6s este tempo, foram adicionados 10 pL do revelador 2,3,5-triphenyltetrazolium chloride (TTC) a 1% e, foram considerados

como resultados positivos 0s pocos que ndo adquiriram a cor lilas apés a adi¢cdo do revelador.

3. Resultados e Discussao
3.1 Rendimento dos extratos
O meio liquido fermentado foi extraido com acetato de etila e, apds eliminar o solvente, obteve-se o extrato bruto e o

rendimento apresentados na Tabela 1.
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Tabela 1: Rendimento dos extratos brutos obtidos no cultivo de diferentes fungos Penicillium spp.

Fungo Mei(_) de Massa (mg) Rendimento
cultivo (%)
ISP 56,4 0,01
P oxalicum YES 405,8 0,07
BDL 132,8 0,02
SB 105,8 0,02
ISP 75,8 0,01
P. citrinum YES 320,0 0,05
BDL 130,0 0,02
SB 132,3 0,02
ISP 76,2 0,01
P. YES 280,2 0,05
citreonigrum BDL 120,3 0,02
SB 110,0 0,02

BDL — Batata Dextrose extrato de levedura; SB — Sabouraud; ISPz -
International Streptomyces Project 2 e YES — Extrato de levedura sacarose.
Fonte: Autores.

Conforme pode ser observado na Tabela 1, os maiores rendimentos foram os obtidos a partir do fungo cultivado em
meio YES. Segundo relatos encontrados na literatura, a obtencdo de biomassa e extrato flngico esta diretamente relacionada a
disponibilidade e tipo de fonte de carbono e nitrogénio no meio de cultura (Dutton & Evans, 1996). Devido a presenca da sacarose
no meio YES, podemos inferir que as vias metabolicas foram estimuladas de maneira mais intensa do que nos meios que contém
somente glicose o que resultou em um maior rendimento de extrato. Vale ressaltar que uma das vias metabdlicas mais estimuladas
ao longo do desenvolvimento do fungo é a das policetideos sintases (PKS) que podem levar a biossintese de compostos
aromaticos polihidroxilados, compostos alifaticos oxigenados e acidos graxos de importancia biolégica (Kleinkauf & Dohren,
1996; Sacido & Genilloud, 2002).

3.2 Determinacdo da Concentracdo Minima Inibitéria — CIM dos extratos de Penicillium spp
3.2.1 Penicillium oxalicum
Os valores da CIM observados para os extratos de P. oxalicum que apresentaram atividade antimicrobiana igual ou

menor que 1000 pg/mL, estdo apresentados na Tabela 2.

Tabela 2: Valores da CIM para os extratos de P. oxalicum.

Meio de Tipo de extrato Pat6geno Concentracdo
Cultivo (pg/mL)
BDL MeOH C. albicans 1000
BDL Acoet C. albicans 500
ISP2 Acoet C. albicans 1000
BDL MeOH C. tropicalis 1000
YES Acoet C. tropicalis 1000
ISP, Acoet C. tropicalis 1000
BDL Aq C. tropicalis 1000
ISP, Aq C. tropicalis 1000
YES MeOH E. faecalis 1000

BDL - Batata Dextrose extrato de levedura; SB — Sabouraud; ISP2 -
International Streptomyces Project 2 e YES — Extrato de levedura sacarose;
Acoet — Acetato de Etila; MeOH — Metanol e Aq — Aquoso. Fonte: Autores.

Conforme pode ser observado na tabela acima, diversos extratos apresentaram CIM antimicrobiana de 1000 pg/mL

principalmente para as leveduras C. albicans e C. tropicalis, porém, pode-se destacar que os extratos obtidos a partir do cultivo
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do P. oxalicum em BDL frente a C. albicans e S. aureus apresentaram CIM de 500 e 250 pg/mL, respectivamente.

Este resultado revela o elevado potencial dos compostos quimicos produzidos por esta espécie para estudos envolvendo
a prospecc¢do da atividade antimicrobiana. Ao consultar a literatura, constatou-se que as pesquisas envolvendo o P. oxalicum
estao concentradas na obtencédo de pigmentos (YAO, et al., 2016), prospecgdo enzimatica de amilases (Pi, et al., 2020), celulases
(Bomtempo, et al., 2017), hemicellulases (Song, et al., 2016) quitinases (Rodriguez et al., 1995) e pectinases (Kumar & Suneetha,
2021).

Com relacdo aos compostos quimicos isolados de P. oxalicum, foram encontrados estudos nos quais foram determinadas
as estruturas do &cido secaldnico D (Steyn, 1970), oxalina (Nagel, et al., 1974), citrinalinas (Pimenta, 2011), meleagrina
(Pimenta, 2011), hidroxiantraquinona (Arpink Red) (Venil et al., 2020), hamisonina (Seetharaman, et al., 2017) dentre outros
compostos organicos.

Este organismo é alvo de estudos sobre a degradacdo de biomassa (Yang, et al., 2011), selecdo de compostos com
atividade anticancer (lwaguchi, et al., 1980), substancias utilizadas como suplementos alimentares (Itoh, et al., 1986),

biodiversidade (Jayashree & Wesely, 2019) e biorremediacdo (Kothari, et al., 1998).
3.2.2 Penicillium citrinum
Ao observar a CIM dos extratos de P. citrinum obtidos do cultivo em diferentes meios de cultura, obteve-se os valores

apresentados na Tabela 3.

Tabela 3: Valores da CIM para os extratos de P. citrinum.

Meio de Cultivo Tipo de extrato Pat6geno Concentragao (ng/mL)
SB Acoet C. albicans 62,5
BDL Acoet C. albicans 1000
SB Acoet C. tropicalis 500

BDL — Batata Dextrose extrato de levedura e SB — Sabouraud; I; Acoet —
Acetato de Etila; MeOH. Fonte: Autores.

Ap0s testar os extratos contra diferentes bactérias e leveduras patogénicas, observou-se uma maior especificidade de
inibicdo de crescimento para as leveduras. E dentre os resultados observados na tabela 2, pode-se destacar a CIM de 62,5 e 500
Hg/mL do extrato obtido em meio SB. De acordo com a literatura, da Silva e colaboradores (2010) avaliaram, de forma qualitativa
diversos fungos, orindundos de um acervo, quanto a sua atividade antimicrobiana frente a diversos patdgenos. Os resultados
obtidos por eles foi que o P. citrinum foi capaz de inibir o crescimento da C. albicans. Este resultado corrobora o que foi
observado no presente estudo, no entanto, é importante resaltar que conforme a metodologia descrita no item 2.3, fomos capazes
de quantificar o potencial antimicrobiano e ndo somete observa-lo.

Dos metabdlitos secundarios obtidos de P. citrinum, os mais relevantes sdo a citrinia (Hetherington & Raistrick, 1931)
e seus derivados como a penicitrona, penicitrol, descarboxidiidrocitrinina (Wakana, et al., 2006), dicitrinina (Clark, et al., 2006),
alcaléides quinocitrinina (Kozlovsky, et al., 2003), citrinolactonas (Kuramata, et, al. 2007) e citrinadina (Tsuda, et al., 2004).
Outros compostos como a esclerotionina C (Kuramata, et, al. 2007) chamam aten¢o devido a sua capacidade de regular o
crescimento de plantas. Também o &cido tanzawaicos (Makoto, et al., 1997) e quinolactacinas (Kim, Song, & Yoo, 2001) sdo
relevantes pois, apresentam um potencial de inibir tanto a producdo do anion superdxido como a atividade enzimética de
acetilcolinesterase.

A literatura reporta que o P. citrinum € estudado quanto ao seu potencial de sintetizar enzimas como amilase e proteases
(Junior, et al., 2021), celulases, tais como endoglicanases e B-glicosidases (Pimentel, 2014), xilanases (Maravilla, et al., 2017),

producdo de suplementos alimentares (Florencio, 2014) e como biocatalisador de reagdes quimicas (Ferreira, 2016). Essas
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informagBes chamam atencdo pois, mostram outros processos que podem ser exploradas pelos membros do presente estudo

utilizando o P. citrinum.

3.2.3 Penicillium citreonigrum
No presente estudo foram avaliados os extratos de P. citreonigrum quando cultivados em meios de cultura diferentes.
O valor da CIM dos extratos que apresentaram atividade de inibicdo de crescimento frente a bactérias patogénicas, estdo

apresentados na Tabela 4.

Tabela 4: Valores da CIM para os extratos de P. citreonigrum.

Meio de Cultivo Tipo de extrato Patégeno Concentragdo (ng/mL)
SB MeOH C. albicans 1000
ISP, Acoet C. tropicalis 1000
YES Acoet C. tropicalis 1000

SB — Sabouraud; ISP - International Streptomyces Project 2 e YES — Extrato
de levedura sacarose; Acoet — Acetato de Etila e MeOH — Metanol.

Conforme pode ser observado na tabela acima, foi determinado que a CIM dos extratos de P. citreonigrum foi de 1000
pg/mL somente para as leveduras patogénicas C. albicans e C. tropicalis. Em consulta a literatura, ndo foram encontrados relatos
sobre a atividade antimicrobiana de extratos obtidos a partir do cultivo de P. citreonigrum. Dessa maneira, o presente estudo
contribui para 0 aumento do conhecimento sobre a prospeccéo da atividade fingica dos compostos quimicos de P. citreonigrum.

Dos compostos quimicos de P. citreonigrum, descritos na literatura, destaca-se a Citreoviridina. Trata-se de uma
micotoxina com potencial neuro e cardiotoxico, isolada pela primeira vez em 1940 a partir de investigacdes de beribéri cardiaco
em jovens japoneses que consumiam arroz mofado ou arroz amarelo. Outras avaliagbes toxicologicas sobre este composto
mostram que ele causa paralisia dos membros, convulsdes, faléncia respiratoria e uma cardiomiopatia conhecida como doenca
de Keshan (Almeida, et al., 2012; da Rocha, 2013).

Outras substancias provenientes de P. citreonigrum foram descritas no estudo realizado por Wang e colaboradores
(2010). Em seu trabalho foram obtidas azafilonas, pencolideos, terpenos e atlantinonas pelo estimulo de vias metabdlicas
silénciadas com a substancia 5-azacitidina.

Outros estudos envolvendo o P. citreonigrum revelam seu potencial em produzir compostos prebiéticos como os
frutooligossacarideos através de reagdes enzimaticas mediadas pela B-frutofuranosidase. Estes oligossacarideos, quando
consumidos regularmente, previnem infeccbes intestinais, reduzem a chance de ocorréncia de cancer de célon, diminuem o
colesterol e melhoram a absorcéo de nutrientes pelo intestino (do Nascimento, et al., 2016).

A literatura reporta trabalhos em que o P. citreonigrum apresenta um potencial para estudos envolvendo biorremediacéo,
devido seu potencial em degradar hidrocarbonetos (Lima, et al., 2015), monitoracdo da qualidade do ar como servigo de salde

publica (Espinosa, et al., 2020) e inducdo metabdlica (de Oliveira, 2019).

4. Consideracdes Finais

Conforme relatado no presente estudo, a maioria dos extratos em acetato de etila oriundos do cultivo dos fungos P.
oxalicum, P. citreonigrum e P. citrinum em meios de cultura especificos, apresentaram atividade antimicrobiana, com maior
seletividade, para os patdgenos C. albicans e C. tropicalis em concentra¢des que variam de 1000 pg/mL & 62,5 pg/mL. Vale
ressaltar que os extratos de P. oxalicum, obtidos YES e BDL, foram 0s (inicos que apresentaram atividade antimicrobiana contra
0s patogenos E. faecalis, 1000 pg/mL, e S. aureus, 250 pg/mL, respectivamente.

Considerando os resultados expressivos de CIM dos extratos em acetato de etila de P. oxalicum e P. citrinum cultivados
7


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i3.26457

Research, Society and Development, v. 11, n. 3, 11511326457, 2022
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v11i3.26457

respectivamente em BDL e SB, serdo realizados experimentos de HPLC-MS/MS para a determinacdo do perfil quimico e

caracterizagdo dos compostos quimicos dessas amostras em estudos posteriores.
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