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RESUMEN

Pleurotus es un género de hongos comestibles,
que ademds de presentar propiedades
nutricionales y gastrondmicas tiene
compuestos bioactivos que le otorgan un
caracter medicinal. Se han reportado
betaglucanos  bioactivos con  actividad
bioldégica, los cuales se relacionan en este
trabajo. Se encontrd que la versatil estructura
y actividad bioldgica de los betaglucanos hace

todavia dificil su escalamiento a nivel
industrial.
PALABRAS  CLAVES: actividad bioldgica,

inmunomodulacion, nutracéutico.

ABSTRACT

Pleurotus is a genus of edible fungi, which in
addition to presenting nutritional and
gastronomic  properties  has  bioactive
compounds that give it a medicinal nature.
Bioactive betaglucans with biological activity
have been reported, which are related in this
work. It was found that the versatile structure
and biological activity of betaglucans still
makes it difficult to scale at an industrial level.
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INTRODUCCION

La produccidon de setas comestibles est3
aumentando continuamente a una tasa que
gira en torno al 25% por afio debido al cambio
cultural de los consumidores hacia habitos de
vida saludables. Para 2013 se reportd a nivel
mundial una producciéon de alrededor de 10
millones de toneladas de setas frescas, siendo
China el mayor productor con
aproximadamente 7 millones de toneladas
(Baggio et al., 2012).

El hongo comestible mas cultivado en el
mundo es el champifién blanco (Agaricus

bisporus) con aproximadamente el 64% de la
produccion, seguido de la seta ostra (Pleurotus
spp.) y el shiitake (Lentinula edodes). Se
reporta una produccion mundial de 1,5
millones de toneladas de setas ostra al afio y
sigue en aumento debido a la gran fuente de
nutrientes y compuestos activos de alta
eficiencia bioldgica que representan su micelio
y basidioma (AMRC, 2014; Shah, Z. A., Ashraff,
M. & Ishtiag, 2004; Sudrez & Nieto, 2016) En
Pleurotus spp. se ha reportado actividad
bioldgica inmunomoduladora,
hipocolesterolémica, hipoglucémica,
antiinflamatoria, analgésica,
antioxidante, antiviral,

prebidtica,
anticancerigena,
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antibacterial, reguladora de la presidon
sanguinea, entre otras que se deben a sus
componentes activos.

La tasa de mortalidad mundial para el 2014 fue
de aproximadamente 7,89 muertes/1.000
habitantes (CIA, 2014), lo que representa
segln calculos de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS, 2012) alrededor de 56 millones
de personas. Un 23% de las muertes se
ocasionaron por enfermedades transmisibles,
principalmente por virus y bacterias, que
segln estadisticas tuvieron mas impacto en
paises subdesarrollados y en via de desarrollo;
situacién que se ve agravada por el auge de las
enfermedades tropicales Zika y Chikungunya.
Debido al gran impacto de éstas enfermedades
sobre la humanidad es importante considerar
el betaglucano del género Pleurotus como un
inmunomodulador potencial en la industria
farmacéutica para combatir dichas
enfermedades, que no han sido tratadas
efectivamente porque tras un mal uso a largo
plazo de los medicamentos convencionales se
ha creado resistencia microbiana por mutacién
genética (Gao, Zhou, Wang, & Xu, 2003;
Mazodier & Davies, 1991).

El género Pleurotus es un Basidiomycota del
orden de los Agaricales definido por Paul
Kummer en 1871 (Knop, Yarden, y Hadar,
2015). Segun el indice Fungorum ya se han
investigado 202 especies (Corréa, Brugnari,
Bracht, Peralta, & Ferreira, 2016). Son
apreciadas por su rigqueza nutricional y su
agradable sabor, de ahi sus usos en la
gastronomia. Tienen proteinas de alta calidad,
hidratos de carbono, vitaminas (tiamina,
riboflavina, niacina, calciferol), minerales
(calcio, fdésforo, hierro) vy antioxidantes
(compuestos fendlicos, tocoferol y 4acido
ascorbico), asi como bajo porcentaje de grasa
(Bonatti, Karnopp, Soares, & Furlan, 2004;
Khatun, Islam, Cakilcioglu, Guler, & Chatterjee,
2015).

En el presente articulo se recopilan las
principales investigaciones referentes a los

beta-glucanos de Pleurotus y sus efectos en la
salud.

ESTRUCTURA

Los B-glucanos son polisacaridos no celuldsicos
constituidos por unidades de glucosa,
presentes en cereales como la cebada y la
avena, levaduras, hongos, algunas bacterias y
algas marinas (Elizaquivel et al.,, 2011; A. A.
Khan et al., 2016; Reyes Sudrez et al., 2008;
Wood, 2007; Zhu, Du, Bian, & Xu, 2015). Al no
ser degradables por enzimas humanas
constituyen un tipo de fibra dietética (Zekovic,
Kwiatkowski, Vrvi¢, Jakovljevi¢, & Moran,
2005). El B-glucano fungico mas popular es el
lentinan, un anticancerigeno y antibidtico
aislado de Lentinula edodes (Shiitake);
mientras en el género Pleurotus se destaca el
pleuran (B-1,3 glucano), a pesar de que el
primero en reportarse fuese el HA por
Yoshioka, Tabeta, Saitd, Uehara y Fukuoka
(1985) (Bohn & BeMiller, 1995). Por su parte,
Carbonero y colaboradores (2012) extrajeron,
purificaron y determinaron la estructura
quimica del B-(1,3) glucano de Pleurotus sajor-
caju, encontrando que su estructura es comun
en los basidiomicetes, pero con un grado de
sustitucién que varia con el hongo; para éste
caso se encuentra sustituido en O-6 al lado de
los extremos no reductores.

Zekovi¢ y colaboradores (2005) afirman que
los betaglucanos fungicos se conforman de
una cadena principal de residuos de glucosa
unidos por enlaces glucosidicos B-(1,3) con
puntos de ramificacion B- (1 = 6), tal y como
se describe en la figura 1. Pero Chen, Xu, Liny
Cheung (2014) encontraron que en P. tuber-
regium los betaglucanos se encuentran
formados por enlaces glucosidicos B-(1,4) en la
columna vertebral y B- (1,6) en las cadenas
laterales, pero pueden contener enlaces B-
(1,3) tanto en las cadenas primarias como en
las secundarias.
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Fig. 1. Estructura quimica del (1,3)- B-glucano
con ramificaciones (1,6) (Bagg|o et al,, 2012).

Junto con la quitina, los betaglucanos
constituyen los principales componentes de la
pared celular de las células fungicas
(aproximadamente el 50% corresponde a B-
glucanos) actuando como polisacédridos
estructurales, aunque también pueden ser
excretados al medio. Estan unidos entre si por
enlaces de Nitrogeno en la capa intermedia de
la pared celular y a veces forman complejos
con la quitina en la capa interna. Poseen un
alto nivel de eficiencia bioldgica, es decir, que
tienen la habilidad de inducir la activacion de
los leucocitos para promover la respuesta del
sistema inmunitario, e incrementar el nimero
de linfocitos que protejan el organismo contra
reacciones alérgicas. Ademas, participan en el
metabolismo de grasas del cuerpo humano,
conllevando a la disminucién del colesterol

total; y presentan actividad
inmunomoduladora, anticancerigena,
antimicrobiana (antibidtica, antiviral),

hipocolesterolémica, hipoglucémica,
antiinflamatoria y analgésica (Rop, Mlcek, &
Jurikova, 2009; Suarez & Nieto, 2016).

Sus mecanismos de accidn son poco
conocidos, sin embargo algunos autores han
demostrado que los B-glucanos pueden unirse
a los receptores de gldbulos blancos e inducir
respuesta inmune; su afinidad depende de su
estructura en parametros de férmula quimica,
composicion, solubilidad y peso molecular (El
Enshasy & Hatti-Kaul, 2013). Su estructura
macromolecular depende tanto de la fuente
como del método de aislamiento, el cual afecta
la distribucion y la longitud de las cadenas
laterales. Todavia se desconoce qué estructura
es causante de qué bioactividad, lo que si se

sabe es que parametros como la estructura
primaria, la solubilidad, el grado de
ramificacién, la carga de sus polimeros y el
peso molecular afectan la actividad bioldgica.
Estd comprobado que betaglucanos con grado
de ramificacion entre 0,20 a 0,33; peso
molecular de 100 a 200 kDa; cadenas laterales
sulfatadas y  carboximetiladas;  mayor
solubilidad en agua, que es inversamente
proporcional al grado de ramificacién de las
cadenas (menor a 100) y una estructura de
triple hélice con grupos hidrofilos en la parte
exterior son mas activas (Zekovic et al., 2005).

La insolubilidad en agua ya no es tan
preocupante, pues se ha reportado su
reversion cuando los betaglucanos de
Pleurotus son sometidos a sulfatacion porque
adquieren una carga negativa que les permite
interactuar con los hidronios del agua.
Ademads, aumentan su longitud de cadena,
grado de sustitucién y radio de giro, lo que
maximiza la superficie de interaccién con
cargas positivas (Zhang, Cheung, Ooi, & Zhang,
2004). Estudios de otra variedad de
betaglucanos sugieren que la solubilidad
también puede aumentar con sulfonilacién,
fosforilacion 0 carboximetoxilacion
(Demleitner, Kraus, & Franz, 1992; Ohno,
Suzuki, & Yadomae, 1986; Williams et al,,
1991).

CH,

0,

N OH A C-"z
-S040 0 —0
0805 N /
-50,0
OSZ) C’1/
Cw,OH SJJON‘—/

0S80y
N 0% / 50,0 \—( 0
-S040 - 080y
08N

Fig. 1 Betaglucano sulfatado (Zhu, Du, & Xu,
2016).

CONTENIDO EN SETAS

El contenido de B-glucanos puede estar
influenciado por muchos factores, como las
especies, las condiciones de cultivo de hongos,
el grado de madurez del cuerpo fructifero, el
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contenido total de fibra dietética, entre otros
(Zhu et al., 2015).

Manzi, Aguzziy Pizzoferrato (2001) midieron el
contenido de B-glucanos en P. ostreatus,
encontrando que varia de 139 mg/100 g de
hongo cuando esta crudo a 218 mg/100 g de
hongo cuando es sometido a coccidn,
aproximadamente el 3% y 4% de la Fibra
Dietética Total (FDT) respectivamente. El
aumento en la concentracion de B-glucanos en
el hongo se deberia a la pérdida de agua que
sufre la seta ostra durante dicho proceso
térmico. Mas tarde, estos  mismos
investigadores midieron el contenido de PB-
glucanos en P. eryngii, encontrando que
corresponde a 414 mg/ 100 g de hongos
cuando esta fresco a 517 mg/ 100 g cuando es
cocinado, aproximadamente el 9% y 8% de la
Fibra Dietética Total (FDT), respectivamente.
Una mayor cantidad de fibra implica un mayor

contenido de betaglucanos. (Manzi et al.,
2004).

ACTIVIDAD BIOLOGICA

Los betaglucanos de Pleurotus spp presentan
una amplia actividad bioldégica como se
observa en la tabla 1, lo que hace visible su
potencial en la industria farmacéutica como
agentes terapéuticos. Sin embargo, sus
variaciones  estructurales (que afectan
notablemente su actividad bioldgica) son
impedimentos para su uso a nivel industrial, ya
que como se menciond anteriormente, se
desconoce qué estructura es causante de qué
bioactividad. Rice y colaboradores (2004)
describieron la farmacocinética de tres
betaglucanos altamente  purificados vy
caracterizados tras administracion
intravenosa, encontrando que ésta varia de
acuerdo con sus caracteristicas fisicoquimicas.

Tabla 3. Estudios sobre la actividad biolégica de beta-glucanos aislados de Pleurotus spp.

Actividad Especie fungica Referencias

Analgésica P. pulmonarius Baggio et al. (2010, 2012); Smiderle et al.
(2008)

Antialérgico P. ostreatus M. Jesenak, Hrubisko, Majtan, Rennerova,

Antibacteriana
P. florida
Anticancerigeno

Antiinflamatoria
P. ostreatus

Antioxidante P. australis
Antitumoral P. tuber-regium
Antiviral P. tuber -regium

Hipocolesterolémica y Pleurotus spp, P. sajor-caju

lipolitica

P. ostreatus. P. australis,

P. sajor-caju, P. ostreatus

& Banovcin (2014)

Bergendiova, Tibenska y Majtan (2011);
Kamilya, Ghosh, Bandyopadhyay, Mal &
Maiti, (2006); Ren et al. (2014); Sen et al.
(2013)

Carbonero et al. (2012); Lavi, Friesem,
Geresh, Hadar, & Schwartz (2006)

P. sajor-caju, P. pulmonarius, Nosal’'ovd, Bobek, Cerna, Galbavy, &

Stvrtina (2000); Silveira et al. (2014);
Smiderle et al. (2008)

Bobek & Galbavy (2011); Ren et al. (2014)
Tao, Zhang, & Cheung (2006); Tao, Zhang,
& Zhang (2009); Zhang, Cheung, Chiu,
Wong, & Ooi, (2006).

Zhang et al. (2004)

Bobek, 0Ozdin, & Mikus (1995);
Kanagasabapathy, Chua, Malek,
Vikineswary, & Kuppusamy (2014); Rop et
al. (2009)
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Actividad Especie flungica

Referencias

Inmunomoduladora

Prebidtico

P. eryngii, P. ostreatus

P. nebrodensis, P. sajor-caju, Cui, Wang, Wang, Li, & Zhang, (2015);
P. ostreatus, P. florida

Jesenak et al. (2013); Kamilya et al. (2006);
Rop et al. (2009); Rout, Mondal,
Chakraborty, & Islam (2008); Silveira et al.
(2014)

Li & Shah (2015); Synytsya et al. (2009)

CONTROVERSIAS

Estudios apresurados en 1998 afirmaron que
el consumo de betaglucanos con farmacos no
esteroides anti-inflamatorios podia causar la
muerte, sin embargo, afios mas tarde se
refutaron éstos resultados, demostrando que
su combinacién sdélo disminuye un poco la
actividad fagocitica del roedor sin llegar a ser
letal (Takahashi, Ohno, Adachi, & Yadomae,
2001; Vetvicka & Vetvickova, 2009; S.
Yoshioka, Ohno, Miura, Adachi, & Yadomae,
1998). También se afirma que la
administracion de betaglucanos particulados
por via intravenosa puede causar la formacién
de granulomas y hepatoesplenomegalia (di
Luzio, Williams, McNamee, Edwards, &
Kitahama, 1979); resultados que todavia no
han sido contradichos.

Pese a tanta controversia, existen actualmente
tres betaglucanos fungicos clasificados por la
U.S. Food and Drug Administration (FDA, 2008,
2010, 2012) como GRASS (Generally
Recognized As Safe), calificacién dada cuando
la sustancia no presenta contraindicaciones ni
efectos secundarios conocidos tras su uso.
Estos betaglucanos provienen de
Saccharomyces cerevisiae, Ganoderma
lucidum y Aureobasidium pullulans (Pululan).

CUANTIFICACION

La gran diversidad de beta -glucanos hace que
su cuantificacion sea todavia muy dificil de
estandarizar. Sin embargo, se enuncian los
métodos de deteccion mds comunes: El
método enzimdtico o método McCleary (kit
Megazyme) que es costoso, el método de
fenol-acido  sulfdrico que es bastante
inespecifico, el método de inmunoabsorcién
ligado a enzimas (ELISA) que es incompleto
porgue los anticuerpos no reconocen todos los
betaglucanos, el método fluorimétrico con
azul de anilina y el método colorimétrico con
rojo Congo que tiene la mayor precisidn
(Semedo, Karmali, & Fonseca, 2015; Zhu et al,,
2015).

CONCLUSIONES

Se han reportado betaglucanos bioactivos con
actividad bioldgica inmunomoduladora,
hipocolesterolémica, hipoglucémica,
antiinflamatoria, prebidtica, analgésica,
antioxidante, anticancerigena, antiviral,
antibacterial, cardioprotectora, entre otras,
qgue hacen este hongo un farmaco potencial.
Sin embargo, la versatil estructura y actividad
biolégica de los betaglucanos hace todavia
dificil su escalamiento a nivel industrial.
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