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1. INTRODUGAO

O modo de vida contemporaneo, marcado por estresse e habitos pouco
saudaveis, pode comprometer o sistema imunologico e a suscetibilidade a
infecgoes, inflamacédo e patogenicidade de disturbios crénicos (DE FREL et al.,
2020; MANDELLI et al., 2023; PANDEY et al., 2023; PETERS et al., 2021). Como
alternativa, observa-se um crescente interesse por recursos naturais capazes de
auxiliar na manutengdo da saude, entre os quais os macrofungos do género
Ganoderma, tém sido tradicionalmente utilizados por suas propriedades
medicinais (AHMAD et al., 2023; COR ANDREJC et al., 2022; PLOSCA et al.,
2025; VENTURELLA et al., 2021). A espécie Ganoderma aplanatum (Pers.) Pat.,
conhecida como “artist’'s conk”, € um macrofungo perene de grande porte, com
distribuicdo cosmopolita, apresentando basidiocarpos lenhosos e de superficie
lisa. Apresenta coloragdo marrom sem brilho externo, distinguindo-se de espécies
préoximas, como G. lucidum (SULKOWSKA-ZIAJA et al., 2023; ZHAO et al., 2019).

Os principais compostos do género Ganoderma incluem o0s
polissacarideos, especialmente [B-glucanas, como potenciais moduladores da
imunidade humoral, inata e celular (REN et al., 2021). Os triterpenos do tipo
lanostano, como os acidos ganodéricos, que sao associados a efeitos
antitumorais e anti-inflamatorios (CC)R ANDREJC et al., 2022; WANG et al.,
2024). Além de compostos fendlicos, esterdis e acidos graxos, relacionados a
captura de radicais livres e a modulagédo do estado redox celular (PLOSCA et al.,
2025). As fragdes lipidicas incluem acidos graxos poli-insaturados, acidos graxos
saturados, alcoois de cadeia longa, esterdis e hidrocarbonetos (LIU et al., 2024;
LV et al., 2012; MARTINEZ et al., 1991; SALVATORE et al., 2020; TAN et al.,
2024). Apesar do reconhecido potencial bioativo com espécies do género,
estudos sobre a composicdo quimica e as propriedades bioativas de G.
aplanatum, bem como sua seguranga para utilizagdo bioldgica ainda ndo séo
elucidados, reforcando a necessidade de sua investigagdo no contexto da
bioprospeccao. Nesse cenario, a espécie silvestre G. aplanatum, coletada no sul
do Brasil, foi investigada em relagao a sua caracterizagao lipidica e avaliagao da
fracdo lipidica sobre a viabilidade celular e doses de seguranga no modelo celular
ZF-L.

2. METODOLOGIA

2.1 Coleta de amostras e extragao

Os espécimes de G. aplanatum foram coletados no municipio de Capao do
Ledo (RS, Brasil). A coleta in situ foi realizada pelo método de caminhamento ao
longo da area, com busca ativa e oportunistica, registrando os basidiocarpos
encontrados predominantemente na madeira em decomposi¢cédo (MUELLER et al.,
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2004). Apos identificagdo morfologica, os basidiomas foram desidratados a 45 °C
por até 4 dias. A fracao lipidica foi obtida pelo método de Bligh-Dyer, utilizando 1 g
do material seco e triturado extraido com cloroférmio, metanol e solucdo de
Na.SO. (1,5% m/v) sob agitacdo por 30 min, seguido da adi¢ao de cloroférmio e
nova agitacdo. A mistura foi centrifugada por 30 min para separagédo de fases,
sendo a fase inferior, contendo os lipidios, coletada para posterior utilizagdo nos
ensaios bioldgicos.

2.2 Caracterizacgao lipidica

O dleo obtido pelo método de Bligh-Dyer foi analisado por cromatografia
gasosa acoplada a espectrometria de massas (GC-MS, Shimadzu QP-2010,
Quioto, Jap&o) para caracterizagéo lipidica. As amostras, diluidas em hexano,
foram injetadas automaticamente (AOC-20) em coluna capilar RTX-5 ms (30 m x
0,25 mm x 0,25 ym), com hélio como gas de arraste. O programa de temperatura
iniciou a 100 °C, foi elevado a 250 °C (3 °C/min) e mantido por 5 min. Os
espectros (40-500 m/z) foram comparados com a biblioteca NIST 17 para
identificacdo dos compostos. As analises foram realizadas no Laboratério
INNOVASCHEM da UFPEL.

2.3 Ensaios de citotoxicidade

Células hepaticas de Danio rerio (ZF-L), obtidas do Banco de Células do
Rio de Janeiro (BCRJ), foram cultivadas em meio L-15/DMEM/Ham’s F12
suplementado e mantidas a 28 °C. Para os ensaios, foram semeadas em placas
de 96 pocgos (1x10° células/pogo), incubadas 24h e tratadas com a fragao lipidica
de G. aplanatum (26,66—0,0001 mg/mL) por mais 24h. Utilizou-se DMSO (0,5%)
como controle positivo e meio de cultivo como controle negativo (FERRER et al.,
2024). A viabilidade foi avaliada pelo ensaio de MTT
(3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazélio) (MOSMANN, 1983) com leitura a 560
nm. A viabilidade (%) foi calculada com base na relacdo entre os valores de
absorbancia dos grupos tratados, controle positivo e controle negativo.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A anadlise do perfil lipidico de G. aplanatum revelou predominéncia de
acidos graxos insaturados (57,14%), em especial acido linoleico (34,05%) e acido
elaidico (22,59%). Em menor proporcdo, foram detectados acidos graxos
saturados (13,06%), hidrocarbonetos (11,24%), fendlicos (6,87%), alcoois de
cadeia longa (4,69%) e um esterol (2,14%) (Figura 1). O acido linoleico (6mega-6)
tem uma atuagcdo ambivalente no metabolismo, uma vez que pode participar da
modulagdo de vias antioxidantes, ao mesmo tempo em que age como precursor
de eicosandides pré-inflamatérios (INNES & CALDER, 2018; KAVIANI et al.,
2025). O acido elaidico induz estresse do reticulo endoplasmatico e ativa vias
pré-inflamatérias, elevando citocinas, favorecendo inflamagdo cronica e
senescéncia celular (KOJIMA et al., 2025; H. LIU et al., 2022). Também
compromete a fungdo mitocondrial, promovendo estresse oxidativo e apoptose (H.
LIU et al., 2024; YUAN et al.,, 2024). No entanto, apresenta potenciais efeitos
moduladores sobre a resposta imune antitumoral (LAl et al.,, 2024). Tais
evidéncias se relacionam com os resultados do ensaio de MTT nas células ZF-L
do presente trabalho, onde se constatou uma redugdo da viabilidade celular
dependente da concentragdo (Figura 2). Sendo necessario investigar se os
mecanismos de citotoxicidade da fragcdo lipidica de G. aplanatum estéao
relacionados com vias pré-inflamatérias e estresse oxidativo e quais efeitos
podem estar sendo modulados em concentragdes onde nao reduziu a viabilidade
celular de forma expressiva. A presenca de acidos graxos insaturados sugere
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uma fragdo bioativa capaz de interagir fortemente com membranas celulares,
alterando a fluidez e fungcdo mitocondrial (CONIGLIO et al., 2023; DECKER &
FUNAI, 2024; FUENTES & MORCILLO, 2024; JACOBS et al., 2021; ZAKANY et
al.,, 2023). A presengca em menor concentracdo de acidos graxos saturados
também foi observada, incluindo acido palmitico e estearico. Estes dois
compostos estdo relacionados com a rigidez de membranas celulares e também
potenciais efeitos lipotdxicos em células hepaticas, principalmente em
concentragbes elevadas (ALl & SZABO, 2023; LEVENTAL ET AL., 2020;
MOLITERNI et al.,, 2024). Apesar de menos abundantes, podem atuar
sinergicamente com insaturados, intensificando os efeitos citotoxicos observados.
Embora a fracdo tenha revelado a presencga de alcoois de cadeia longa, estes
compostos podem ter sido carreados durante a extragdo e transesterificagao
(BUDGE & IVERSON, 2003). Em contrapartida, os hidrocarbonetos apresentam
funcdo predominantemente estrutural, contribuindo para a integridade da
membrana e atuando como potenciais reservatérios energéticos (ALl & SZABO,
2023). Ja os fendlicos identificados podem conferir propriedades antioxidantes,
anti-inflamatérias e antimicrobianas (F. ZHAO et al., 2020). Embora o ergosterol
seja o esterol predominante em fungos, outros esterdis como clionasterol podem
estar presentes em menores proporgdes, possivelmente como produtos
intermediarios da via biossintética ou derivados de substratos vegetais ricos em
fitoesterdis (DARNET et al., 2021; SOAPE, 2007).

\

mm Acidos graxos insaturados - 57.14%
Acidos graxos saturados - 13.06%
Hidrocarbonetos - 11.24%
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Esterdis - 2.14%
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Figura 1. Perfil lipidico de G. aplanatum obtido por GC-MS. Distribuigéo
percentual dos compostos identificados e agrupamento por classes quimicas.
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Figura 2. Citotoxicidade de hepatdcitos de Danio rerio (ZF-L) expostos a fragao
lipidica de G. aplanatum, avaliada pelo ensaio de MTT. A analise estatistica foi
realizada por ANOVA unidirecional seguida do teste de Dunnett. Niveis de
significancia: **p < 0,01; ***p < 0,001; ****p < 0,0001 em comparagao ao controle
negativo.

4. CONCLUSOES

A fracéo lipidica de G. aplanatum apresentou predominancia de acidos
graxos insaturados, especialmente linoleico e elaidico, e promoveu efeito
citotoxico dependente da concentracdo em células ZF-L. Observou-se que
mesmo em baixas concentragdes ja ocorreu reducdo de 50% da viabilidade
celular, o que reforca a necessidade de investigagdbes complementares para
elucidar os mecanismos de acdo envolvidos. Este estudo representa uma
contribuicdo inédita ao associar a caracterizagao lipidica de G. aplanatum a
avaliagcdo de seguranga em modelo celular.
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