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RESUMO
A micoproteina é uma fonte de proteina derivada de fungos, que contém todos os aminoacidos
essenciais e € rica em fibras, que pode ser consumida como uma fonte alternativa. Embora
existam muitas evidéncias sobre a importancia das proteinas derivadas de animais, crescentes
preocupacdes relacionadas a: sustentabilidade, devido ao impacto ambiental causado pela
pecuaria e a questdes de salde relacionado ao seu alto consumo, levaram a busca de alternativas
a estas proteinas de fonte animal. Recentes ensaios clinicos buscaram elucidar os efeitos do
consumo desta fonte de proteina fungica. Sendo assim, o objetivo deste trabalho foi avaliar os
efeitos da ingestdo de micoproteinas em relagdo a outras fontes de proteina em humanos. Para
isso, foi realizado uma busca por publicagdes indexadas nas bases de dados PubMed e Cochrane
Library, utilizando como palavra-chave o termo “Mycoprotein”. Foram selecionados ensaios
clinicos, aleatorios ou ndo, que relataram desfechos nos niveis de glicose, insulina, colesterol,
sintese de proteina muscular e microbiota intestinal. Os resultados mostraram uma reducéo
significativa nos niveis de colesterol. Também foram observadas mudangas benéficas na
microbiota intestinal apos intervencdo contendo micoproteinas. Para os niveis de glicose,
insulina e sintese de proteina muscular os resultados foram similares a proteinas de fonte
animal. No entanto, as evidencias vem de um numero limitado de estudos heterogéneos.
Estudos maiores e mais longos se fazem necessarios para elucidar os beneficios a longo e curto

prazo.

PALAVRAS-CHAVE: Micoproteina, Proteina Fungica, Metabolismo, Sintese de Proteina
Muscular, Microbiota intestinal.



ABSTRACT
Mycoprotein is a source of protein derived from fungi, which contains all essential amino acids
and is rich in fiber, which can be consumed as an alternative source. Although there is much
evidence on the importance of animal-derived proteins, growing concerns related to:
sustainability, due to the environmental impact caused by livestock and health issues related to
its high consumption, have led to the search for alternatives to these animal source proteins.
Recent clinical trials sought to elucidate the effects of consuming this source of fungal protein.
Therefore, the objective of this work was to evaluate the effects of mycoprotein intake in
relation to other protein sources in humans. For this, a search was carried out for indexed
publications in the PubMed and Cochrane Library databases, using the term “Mycoprotein” as
a keyword. Clinical trials, randomized or not, that reported outcomes in glucose, insulin,
cholesterol, muscle protein synthesis and intestinal microbiota were selected. The results
showed a significant reduction in cholesterol levels. Beneficial changes in the intestinal
microbiota were also observed after intervention containing mycoproteins. For glucose, insulin
and muscle protein synthesis levels the results were similar to animal source proteins. However,
the evidence comes from a limited number of heterogeneous studies. Larger and longer studies

are needed to elucidate the long-term and short-term benefits.

KEYWORDS: Mycoprotein, Fungal Protein, Metabolism, Muscle Protein Synthesis,

Microbiota Intestinal.
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1.INTRODUCAO

Em todo o mundo, a demanda por proteinas mais saudaveis estd aumentando
rapidamente devido ao crescimento populacional e preocupagdes com a saude associadas ao
consumo de carne vermelha (AHMAD et al., 2022). De acordo com estudos recentes, o alto
consumo de carne vermelha pode estar associado a doengas cardiovasculares (DCV)
(LARSSON, ORSINI, 2014; BHANDARI et al., 2023). Além disso, a producgdo de carne tem
um forte impacto no meio ambiente (TUKKER, JENSEN, 2006): amplo uso de terras; reducéo
da biodiversidade; consumo de agua; emissdo de gases do efeito estufa (STEINFELD et al,
2006). Com relacdo a estas preocupacOes, a insercdao de fontes alternativas de proteina vem
sendo estudada, como os analogos de carne que estdo ganhando interesse por consumidores
(STEPHENS et al., 2018; ISMAIL et al., 2020).

Os analogos de carne podem ser categorizados como carnes cultivadas in vitro, carnes
de fontes vegetais como proteina de soja e single-cell protein (SCP) (STEPHENS et al., 2018;
SANTO et al., 2020; TIANYI et al., 2021). SCP séo descritas como uma proteina de origem
microbiana produzida a partir da cultura de bactérias, leveduras, fungos e microalgas, mas
alguns destes microrganismos podem ser multicelulares (RITALA et al., 2017). Atualmente a
proteina vegetal é a principal fonte para producéo de analogos de carne, porém estudos mostram
que a ingestdo destas proteinas plant-based, como soja e trigo resulta em uma menor
biodisponibilidade de aminoacidos essenciais (AE) e aminoacidos de cadeia ramificada (ACR)
(GORISSEN et al., 2016).

Organismos fungicos como cogumelos e trufas ja fazem parte da nutricdo humana em
algumas culturas devido ao seu sabor, porém eles ndo sdo considerados um bom substituto
como fonte de proteina, por possuirem baixas concentracbes da mesma (SOUZA FILHO et
al.,2019; BOLAND et al., 2013). Por outro lado, outros fungos filamentosos possuem rapido
crescimento e alto teor de proteinas e ja sdo utilizados a muitos anos pela sociedade com
diversos intuitos: como componentes de alimentos fermentados, prolongar a vida util de
produtos e melhorar o valor nutritivo de alimentos (NOUT, AIDOO, 2002). No mundo cepas
de Penicillium sp s&o utilizadas para producdo de queijo, Aspergillus oryzae para produzir
shoyo, Monascus purpureus é usado na producéo de arroz vermelho na Asia e a SCP produzida
da biomassa de fungos filamentosos pode ser processada e utilizada como fonte de proteina,
denominada micoproteina (MOORE, CHIU, 2001; SOUZA FILHO et al., 2019).

A United Nations (2019) estima que em 2050 a populacdo mundial atinja 9.7 bilhdes de
individuos. Neste contexto, a Food and Agriculture Organization of the United Nations (FAO)

afirma que um aumento de 60% na demanda de proteinas alimentares deve ser atendido até
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2050. Aleém disso, dietas alimentes como o “Flexitarianismo” vem em crescimento, visando
uma redugdo no consumo de carne vermelha e a ndo ingestdo de carnes processadas
(SPRINGMANN et al., 2018).

Com crescentes preocupacdes, principalmente devido ao bem-estar animal, salde
humana e ambiental, alimentos andlogos de carne tornaram-se um dos topicos mais
interessantes tanto na industria de alimentos quanto na comunidade cientifica, dado o aumento
na aceitacdo de fontes sustentaveis de proteinas, com ensaios clinicos randomizados sendo
conduzidos para investigar os efeitos do seu consumo por seres humanos. Sendo a micoproteina
uma fonte de proteina ndo derivada de animal j& utilizada, mas ainda desconhecida em alguns

ambitos, é importante que os efeitos do seu consumo sejam esclarecidos.
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2.REFERENCIAL TEORICO
2.1 Micoproteina

Micoproteina refere-se ao alimento proteico obtido da biomassa de fungos filamentosos
que pode ser utilizado para consumo humano (SOUZA FILHO et al., 2019). Ela é produzida
mais comumente a partir de membros do filo Ascomycota (ascomicetos), uma diviséo do reino
fungi e cultivada por fermentacdo (DERBYSHIRE, AYOOB, 2019). Esses fungos séo
chamados de filamentosos porque crescem na forma de estruturas tubulares longas e
ramificadas conhecidas como hifas, que formam o micélio (RIQUELME et al., 2018) (Figura
1 e 2). Nas hifas, o principal componente da parede sdo a quitina (polimero de N-
acetilglucosamina) frequentemente ligada a p-glucanos (MOORE et al., 2011) (Figura 3).
Apesar de que muitos autores definirem micoproteina como sendo exclusivamente obtida do
fungo Fusarium venenatum, por ser a espécie mais estudada e ja utilizada para esta finalidade,
outras espécies também estdo sendo estudadas: Aspergillus oryzae, Monascus purpureus,
Neurospora intermedia, Paradendryphiella salina, Penicillium sclerotiorum (recentemente
renomeado para P. maximae) e um membro do filo Zygomycota, Rhizopus oryzae (SOUZA
FILHO et al.,2018; MOURA et al., 2018; ROUSTA et al., 2021; LANDETA-SALGADO et
al., 2021a; LANDETA-SALGADO et al., 2021b; YIN et al., 2021).

Figura 1 - A natureza filamentosa da micoproteina

Fonte: FINNINGAN et al., 2011
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Figura 2 - Micelio de Neurospora intermedia observado ao microscopio

> L
5 A N

Fonte: SOUZA FILHO, 2018
Figura 3 - Componentes da parede celular fungica
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Cell /{ 00000

membrane
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Fonte: VEGA, KALKUM, 2012

A micoprotéina produzida pelo Fusarium venenatum ¢é utilizada em produtos
comercializados pela Marlow Foods (Reino Unido) com o nome de Quorn™, disponivel na
Europa, Estados Unidos (EU), Asia e Austrélia, sendo classificado como seguro pelo Food and
Drug Administration (FDA) em 2002 (DENNY et al., 2008; FINNINGAN et al.,2017). Outras
empresas recentemente demonstraram interesse nesta area, a start-up chamada The Better Meat
Co. (THEBETTERMEATCO, 2018) (EU) utiliza batata como substrato para determinados
micélios de fungos, fazendo com que ocorra a conversao de carboidratos em micoproteinas,
apelidada de Rhiza, a Nature’s Fynd com a Fy™ (Fusarium flavopalis) (NATURE’SFYND,
2020) (EU), Mycorena (A. oryzae) na Suécia (MYCORENA, 2017), MycoTechnology
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(Lentinula edodes, Pleurotus ostreatus, Pleurotus eryngii, Lepista nuda, Hericium erinaceus,
Agaricus blazeii, Laetiporus sulfureus) (MYCOTECHNOLOGY, 2012) (EU).
2.2 Perspectiva histérica

O primeiro uso de biomassa fangica como alimento ocorreu na Alemanha durante a
primeira guerra mundial, a levedura de Saccharomyces cerevisiae foi cultivada em melago e
sais de amonio para servir como suplemento proteico para substituir até 60% dos alimentos que
a Alemanha importava antes da guerra (GABRIEL et al., 2014). Mais tarde, durante a Segunda
Guerra Mundial, Candida utilis foi utilizada em como fonte de proteina para humanos e animais
(Litchfield, 1983). O termo SCP foi dado pela primeira vez em 1968 em uma reuniéo realizada
no Instituto de Tecnologia de Massachusetts (MIT) para dar uma imagem melhor do que
“proteina microbiana” e “petroproteina”, que eram o0s termos originalmente usados
(ANUPAMA, RAVINDRA, 2000; MATELES, TANNENBAUM, 1968)

Em meados de 1960 a empresa britanica Rank Hovis McDougall (RHM), buscou
desenvolver uma proteina microbiana que fosse palatavel, barata, rica em proteinas e segura
para consumo (AHMAD et al., 2022). A busca pelo microrganismo adequado resultou no
isolamento e caracterizacdo de uma cepa de Penicillium (C1) que possui um perfil de
aminoacidos muito proximo da caseina. Porém, o projeto foi descontinuado devido a
dificuldade de crescimento do Penicillium notatum em cultura continua apds 3 anos de trabalho
(WHITTAKER et al., 2020).

Em 1967 a RHM iniciou uma nova busca, onde mais de 3.000 isolados fangicos foram
coletados de amostras de solo em todo 0 mundo e avaliados para varios parametros, como
crescimento na cultura continua, qualidade da proteina (teor de aminoécidos), pigmentos e
producdo de micotoxinas. Com base nesses parametros definidos, foram selecionados para
conduzir os testes varias espécies de fungos, incluindo espécies de Fusarium (Fusarium solani,
Fusarium graminearum e Fusarium culmorum), Neurospora sitophila e espécies de Aspergillus
(AHMAD et al., 2022). No entanto, o organismo selecionado foi o Fusarium graminearum
(A3/5) que demonstrou o nivel mais alto de producéo de proteina pura, um nivel mais baixo de
odor e toxicidade, além de ser adequado para o crescimento em fermentadores, ironicamente
encontrado em jardim em Marlow, Buckinghamshire, a 4 milhas do centro de pesquisa onde o
projeto foi sediado (FINNINGAN, 2017). Posteriormente, foi reclassificado como Fusarium
venenatum (PTA 2684) (YODER e CHRISTIANSON, 1998)

2.3 Produgéo
Como dito anteriormente as SCP s&o obtidas pela fermentacdo, geralmente podem ser

cultivadas em todos os sistemas de fermentacdo, como fermentacdo de estado solido (FES),
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semissdlidas, submersas e culturas de superficie (HASHEMPOUR-BALTORK et al., 2020).
Para a producgdo da biomassa dois métodos comumente empregados sdo a FES e a fermentacéo
submersa (FS) (LANDETA-SALGADO et al., 2021a; 2021b) (Figura 4). No entanto, a selecdo
de microrganismos adequados, taxa de crescimento, substrato, tipo de fermentacdo, as
condigdes ideais como pH, temperatura e requisitos de nutrientes (minerais e vitaminas como
a biotina) sdo as principais varidveis ligadas a producdo (HOSSEINI et al., 2009; SOUZA
FILHO et al., 2018). O microrganismo adequado deve ser ndo patogénico, conter baixo
percentual de acidos ribonucleicos (RNA) e ser indcuo, visto que o alto consumo de RNA
representa um problema a salde humana, pois o alto consumo de purinas pode aumentar a
concentracdo de &cido Urico, precursor de doengas como gota e calculos renais (TRIVIYA et
al.,, 2022; RITALA et al., 2017). Importante mencionar que o substrato deve conter
principalmente carbono e nitrogénio de forma acessivel ao microrganismo (SHARIF et al.,
2021). Em relagdo & producdo para consumo humano, o substrato utilizado deve ser de
qualidade alimentar, no entanto, toneladas de alimentos desperdi¢cados sdo descartados
anualmente, o que pode ser considerado uma boa fonte de nutrientes ndo utilizados (USMANI
et al., 2021) (Tabela 1). A presenca de compostos antimicrobianos nestes substratos deve ser
considerada, pois podem inibir o crescimento e a produgéo de proteinas (SALAZAR-LOPEZ
etal., 2022). Um estudo relatou uma diminuic&o no rendimento devido & presenca de limoneno,
terpenos e canfeno contidos nas cascas de frutas citricas. (KHAN et al., 2022).

Figura 4 - llustracdo da FS e FES na producéo de biomassa

Medium Submerged SwF bioreactor Filtration

optimization: culture

- Carbon &
nitrogen sources ‘ = fi:

)l
SmF s , -
1.5% salinity; 4 g/L yeast Filtration followed by
I B el Scale-up of seed culture centrifugation at 3300g
Mycelium Fruiting body Extraction Filtration
Culture Inoculum cultivation development .
preparation preparation — W .\'choproteln
- » biomass
BE 5 )il
oo
SSF k__ i - T - =
25.28 °C Moisture Content: 40% 6-20 days until Solvent Filtration followed by
" RH: 95% complete colonization _ extraction  centrifugation at 3300g

Fonte: AHMAD et al., 2022
A producgdo de micoproteina por FS envolve o crescimento de cepas fangicas em um

meio de crescimento com mais de 95% de teor de &gua com substrato, seguido de incubagéo e,
em seguida, filtragdo das células microbianas e da biomassa de micoproteina suspensa no meio
liquido, seguido de centrifugacdo, lavagem e secagem, resultando em pastas que lembram a
textura de peito de frango ou massa de pdo (REIHANI, KHOSRAVI-DARANI, 2019;
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HASHEMPOUR-BALTORK et al.,, 2020). Estudos recentes extrairam biomassa de
micoproteina usando FS de diferentes substratos, licor de proteina de batata (SOUZA FILHO
etal., 2017) e residuos de laranja, abacaxi, banana, melancia e pepino (OSHOMA, EGUAKUN-
OWIE, 2018).

Ja a FES envolve o crescimento microbiano em materiais solidos, mas o substrato requer
umidade para suportar o crescimento e a atividade metabolica dos microrganismos, enquanto o
FS utiliza de um meio liquido para o crescimento microbiano (THOMAS et al., 2013; CERDA
et al.,, 2019). O nivel de umidade adequado (60-65%) precisa ser mantido para obter o
rendimento ideal (SINGHANIA et al., 2009). FES ¢é tradicionalmente empregada para a
producdo de metabolitos, como enzimas, antibioticos, &cidos organicos, biossurfactantes,
compostos aromaticos e flavorizantes para a industria alimenticia. (WANG et al., 2010). Os
microrganismos podem ser cultivados utilizando varios substratos, desde frutas, carboidratos
até residuos agroindustriais (GABRIEL et al., 2014).

A producéo do Quorn™ foi descrita na literatura por FINNINGAN et al (2017), as cepas
de Fusarium venenatum sdo cultivadas por FS em um sistema de fluxo continuo, utilizando
biorreatores airlift, faixa de temperatura 28-30 °C e pH 6 (WIEBE, 2002). A biomassa fangica
obtida passa por uma etapa de reducdo de RNA durante a qual é submetida a um tratamento
térmico a 72—74 -C por 30-45 min, para reduzir o contetido de RNA (abaixo de 2%) a um nivel
aceitavel para consumo humano, onde € finalmente centrifugada para obtencdo da biomassa
seca (AHMAD et al., 2022). Além disso, a biomassa de micoproteina é submetida a uma série
de etapas de vaporizacgdo, resfriamento e congelamento para obter uma textura semelhante a

carne (Figura 5).
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Figura 5 - O processo de fermentagdo do Quorn™
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Fonte: /IMEYER et al., 2020

Tabela 1 - Exemplos de estudos que utilizaram diferentes cepas de fungos e diferentes tipos de
residuos como substrato para producdo de micoproteinas (ou SCP)

Referéncia Titulo Tipo de Cultura Microrganismo Substrato
Souza Filhoetal.  Production of Edible Fungi Fermentacéo Rhizopus oryzae Licor de
(2017) from Potato Protein Liquor submersa proteina de
(PPL) in Airlift Bioreactor (biorreator batata
airlift)
Landeta-Salgado et  Valorization and upgrading Fermentacéo Paradendryphiella  Algas e residuos
al. (2021) of the nutritional value of submersa salina de algas

seaweed and seaweed
waste using the marine
fungi Paradendryphiella
salina to produce
mycoprotein

Landeta-Salgado, Mycoprotein and Fermentacéo Paradendryphiella  Ulva sp. (algas
Cicatiello, hydrophobin like protein submersa salina verdes)
Lienqueo (2021) produced from marine

fungi Paradendryphiella
salina in submerged
fermentation with green
seaweed Ulva spp

Reihani, Khosravi- Mycoprotein Production Fermentacdo Fusarium Tamaras
Darani (2018) from Date Waste Using submersa venenatum desperdicadas
Fusarium venenatum in a IR372C

Submerged Culture
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Oshoma, Eguakun-

Conversion of food waste Fermentacdo Aspergillus Niger Residuos de
owie (2018) to single cell protein using submersa laranja, abacaxi,
Aspergillus Niger banana,
melancia e
pepino
Abosiada et al. Nutrient Enrichment of Fermentacéo Trichoderma Cascas de
(2017) Agro—Industrial Waste em estado harzianum manga, laranja,
Using Solid State solido
Fermentation

maca, banana e
Stoffel et al. (2019)

tomate
Production of edible Fermentacdo Agaricus blazei, Graos gastos de
mycoprotein using em estado Auricularia cervejaria
agroindustrial wastes: solido fuscosuccinea e (bagaco de
Influence on nutritional, Pleurotus albidus cerveja) e
chemical and biological bagaco de uva
properties
Gmoser et al. From stale bread and Fermentacéo Neurospora P&o velho e
(2020) brewers spent grain to a em estado intermedia e grdos gastos de
new food source using solido Rhizopus oryzae cervejaria
edible filamentous fungi (bagaco de
cerveja)
Souza Filho et al. Vegan-mycoprotein Cultura de Aspergillus Ervilha
(2018) concentrate from pea- superficie oryzae, Fusarium
processing industry venenatum,
byproduct using edible Monascus
filamentous fungi purpureus,
Neurospora
intermedia e
Rhizopus oryzae
Aggelopoulos et Solid state fermentation of Fermentacéo Saccharomyces Melaco, soro de
al., 2014 food waste mixtures for em estado cerevisiae, queijo, grdos
single cell protein, aroma solido Kluyveromyces gastos de
volatiles and fat production marxianus e kefir cervejaria
sp. (bagaco de
cerveja),
radiculas de
malte gastas,

desperdicios de

laranja e batata
FONTE: Autor, 2023
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2.4 Valores nutricionais

As SCP sdo compostas basicamente de proteinas, que sdo 30-50% da biomassa flngica
qguando cultivados com esta finalidade, contendo todos os AE, gorduras, carboidratos, acidos
nucléicos, agua, vitaminas e minerais (ANUPAMA, RAVINDRA, 2000; GABRIEL et al.,
2014; SHARIF et al., 2021). Sua proteina é rica em lisina e treonina, mas deficiente em cisteina
e metionina, que sdo aminoacidos contendo enxofre (NASSERI et al., 2011). No entanto, como
anteriormente mencionado essas porcentagens variam de acordo com o substrato utilizado para
cada caso em condicdes ideais de crescimento. Estudos mostram que fatores como os métodos
de colheita, secagem e processamento, também afetam os valores nutricionais das
micoproteinas e suas composi¢cdes (UPADHYAYA et al., 2016; REIHANI, KHOSRAVI-
DARANI, 2018).

A composi¢do nutricional da micoproteina produzida pelo F. venenatum é descrita na
literatura como sendo rica em proteina de boa qualidade, alto teor de fibras e baixo teor de
gorduras (DENNY et al., 2008). Edwards e Cummings (2010) conduziram um estudo utilizando
micoproteina de F. venenatum em 5 mulheres com ileostomia, encontrando um indice quimico
de aminoéacidos corrigido pela digestibilidade proteica (PDCAAS) de 0.996, muito proxima da
pontuacdo maxima 1, que tem como padrao o leite e 0 ovo (HESS, SLAVIN, 2016). Sua gordura
¢ composta em grande parte por &cidos graxos insaturados, predominantemente o acido
linoleico (®-6) e linolénico (®-3) (FINNINGAN et al., 2017). As fibras sdo derivadas da
estrutura da hifa, mantida pela matriz quitina-glucanos com baixa solubilidade (88% insolavel)
(BOTTIN et al., 2016) (Tabela 2).



Tabela 2 - Composicdo da micoproteina F. venenatum (biomassa seca)

Componentes g/100g micoproteina g/100g proteina

Energia (Kcal) 340

Proteina (g) 45

Acidos graxos (g) 13

Fibras (g) 25

Carboidratos (g) 10

Cinzas (9) 34

Aminoécidos Lisina 8.3
Metionina 21
Treonina 55
Triptofano 1.6
Valina 6.2
Leucina 8.6
Isoleucina 5.2
Fenilalanina 4.9
Histidina 35
Alanina 6.0
Arginina 7.3
Acido aspartico 10.3
Acido glutamico 12.5
Glicina 45
Cisteina 0.8
Serina 5.1
Tirosina 4.0
Prolina 45

Composic¢do de acidos graxos  Palmitico (16:0) 1.3
Estedrico (18:0) 0.2
Oleico (18:1) 1.4
Linoleico (18:3) 4.3
Linolenico (18:3) 0.9

Vitaminas (mg/kg) Tiamina (B1) 0.4
Riboflavina (B2) 9
Niacina (B3) 14
Piridoxina (B6) 5
Acido pantoténico (B5) 10
Acido félico (B9) 0.4
Biotina (B7) 0.6

FONTE: FINNINGAN et al.,2017
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3.0BJETIVOS
3.1 Objetivo geral

Avaliar os efeitos da ingestdo de micoproteinas por seres humanos comparado a outras
fontes de proteinas a partir de evidéncias cientificas.
3.2 Objetivos especificos

- Comparar a glicemia, insulinemia e niveis do colesterol de pessoas que fizeram a
ingestdo de micoproteinas com aquelas que utilizaram uma fonte animal de proteinas;

- Avaliar a capacidade de sintese de proteina muscular em pessoas que fizeram ingestao
de micoproteinas;

- Identificar se houve alteracdo da microbiota intestinal em pessoas que fizeram ingestao

de micoproteinas;
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4. METODOLOGIA

Esse estudo representa uma revisdo integrativa de ensaios clinicos publicados entre os
anos de 2013 e 2023, indexados nas bases de dados eletronicas PubMed e Cochrane Library.
Foi utilizado como palavra-chave para a busca o termo “Mycoprotein” em ambas as bases de
dados, tendo sido selecionados artigos escritos inteiramente em inglés.

O estudo foi baseado em uma pergunta norteadora: “quais siao as evidéncias sobre a
ingestdo de micoproteinas?”. De acordo com essa pergunta foram estabelecidos os critérios
para selecdo das publicacdes. Apos isso, os artigos foram analisados e selecionados quanto aos
titulos, caso estivesse de acordo com a busca, eram separados para posteriormente serem
avaliados pelo resumo. Em seguida, os artigos selecionados foram separados para que fosse
realizada a sua leitura completa.

Foram selecionados estudos com desenho metodoldgico de ensaio clinico controlado,
aleatdrio ou ndo, utilizando a abordagem Preferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses (PRISMA) (PAGE et al., 2020), que atendessem aos seguintes critérios de
inclusdo: 1- avaliaram a ingestdo de micoproteinas em qualquer forma; 2- compararam a
ingestdo de outra fonte de proteina; 3- que tiveram desfechos fisioldgicos, como niveis de
glicose, insulina, colesterol, sintese de proteina muscular ou microbiota intestinal; 4- publicados
inteiramente em inglés. N&o foram incluidos: 1- estudos que incluiam ensaio em animais; 2-
revisdes, resumo de conferencias e palestras.

Este estudo dispensou a submissdo ao Comité de Etica em Pesquisa por se tratar de
dados que estdo sob dominio publico, obedecendo, portanto, a Resolucdo n° 510/2016 do

Conselho Nacional de Saude.



23

5.RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram identificados inicialmente 129 registros de potenciais publicaces nas bases de
dados, apds a remocéo das duplicatas, restaram 115 para triagem e aplicacao dos critérios de
elegibilidade, que resultaram em 7 publicaces elegiveis para esta revisao, conforme a Figura
6.
Figurg 6 - Fluxograma de selecdo das evidéncias segundo a abordagem PRISMA (2020)

3 Publicagdes identificadas nas bases
cg de dados: Publicac¢Bes duplicadas removidas
= PubMed (n =95) — > (n=14)
= Cochrane Library (n= 34) -
= Total (n=129)
M) i
g Triagem de publicacdes por titulo e
g resumo (abstract) —> Publicag@es excluidas (n =96)
= (n =115)
N’/
l
(<5}
©
3
= Publicagdes avaliados quanto a ) Publicacbes excluidas segundo os
% elegibilidade (n = 19) critérios de elegibilidade (n=12)
D
w
N’/
3
= Estudos incluidos na reviséo
= =7

Fonte: Autor, 2023
Apds a analise destes ensaios clinicos incluidos para a construcao desta secdo, foram

observados alguns pontos importantes. As amostras de voluntarios eram formadas
predominantemente por jovens adultos, sendo apenas 1 em idosos, com a maioria dos estudos
recrutando homens e mulheres (4/7). Apesar de 2 estudos terem sido conduzidos em adultos
com sobrepeso e/ou obesos e 4 em adultos com peso normal, todos os individuos eram
saudaveis, sem doencas crbnicas. Todos os ensaios foram conduzidos no Reino Unido,
utilizaram micoproteina derivada do Fusarium venenatum e tiveram colaboracdo de algum

funcionario da Marlow foods™ ou patrocinado pela mesma (Tabela 3).




Tabela 3 - Ensaios identificados

24

Referéncia Titulo Local  Desenho do Amostra Intervencao Comparador Pardmetro(s)
estudo contido
n Caracteristicas
Bottinetal., Mycoprotein reduces energy intakeand ~RU  Ensaio clinico 36 Adultos RefeicBes de RefeicBes Niveis de glicose;
2016 postprandial insulin release without controlado saudaveis com  micoproteina (44g,  isoenergéticasde  Niveis de insulina
altering glucagon-like peptide-1 and randomizado, sobrepeso e 88g ou 1329) frango/compativeis
peptide tyrosine-tyrosine concentrations simples cego obesos em
in healthy overweight and obese adults: (Homens = 19; macronutrientes
a randomised-controlled trial Mulheres =17)
Dunlop et Mycoprotein represents a bioavailable RU  Ensaioclinico 12 Homens jovens Bebidas contendo Bebida contendo Niveis de glicose,
al., 2017 and insulinotropic non-animal-derived randomizado saudaveis micoproteinas 20g de proteinado  Niveis de insulina,
dietary protein source: a dose—response simples-cego (209, 40g, 60g ou leite Resposta proteica
study crossover 80g)
Monteyne et Mycoprotein ingestion stimulates RU  Ensaioclinico 20 Homens jovens  Bebida contendo Bebida contendo  Niveis de insulina,
al., 2020 protein synthesis rates to a greater randomizado saudaveis 70g de 31 g de proteina Resposta proteica
extent than milk protein in rested and controlado, micoproteina (31,5  do leite (26,2 g de
exercised skeletal muscle of healthy duplo-cego, g de proteina: 2,59  proteina: 2,5 g de
young men: a randomized controlled grupos de leucina) leucina)
trial paralelos
Monteyne et A mycoprotein based high-protein RU  Ensaio clinico 19 Idosos Dieta contendo Dieta contendo Resposta proteica
al., 2021 vegan diet supports equivalent daily randomizado saudaveis micoproteina em proteinas de
myofibrillar protein synthesis rates controlado, (Homens = 12; forma de Quorn origem animal
compared with an isonitrogenous grupos Mulheres = 7) (1,89 por kg de (1,89 por kg de
omnivorous diet in older adults: a paralelos massa corporal) massa corporal)
randomized controlled trial
Coelhoetal.,, Daily mycoprotein consumption forone  RU  Ensaio clinico 20 Adultos Dieta contendo Dieta contendo Niveis de glicose
2021 week does not affect insulin sensitivity randomizado saudaveis micoproteina em proteinas de Niveis de insulina
or glycaemic control but modulates the controlado, (Homens = 8 forma de Quorn origem animal Lipideos
plasma lipidome in healthy adults: a grupos Mulheres = 12) (1,29 por kg de carnes/peixe (1,29 plasméticos
randomised controlled trial paralelos massa corporal) por kg de massa

corporal)



Substituting meat for mycoprotein
reduces genotoxicity and increases the
abundance of beneficial microbes in the
gut: Mycomeat, a randomised crossover
control trial

Farsi et al.,
2023

Monteyne et Vegan and Omnivorous High Protein

RU  Ensaioclinico 20 Homens
randomizado adultos
controlado, saudaveis
investigador
cego

RU  Ensaioclinico 22 Adultos jovens

240g por dia de
micoproteina em
forma de Quorn

Dieta contendo

240g por dia de

carne vermelha ou

processada

Dieta contendo

al., 2023 Diets Support Comparable Daily randomizado saudaveis micoproteina em proteinas de
Myofibrillar Protein Synthesis Rates controlado, (Homens= 11 forma de Quorn origem animal
and Skeletal Muscle Hypertrophy in aberto,grupos Mulheres= 11) (1,89 por kg de (1,89 por kg de
Young Adults paralelos massa corporal) massa corporal)

25

Microbiota
intestinal

Resposta proteica

FONTE: Autor,2023
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5.1 Glicemia, insulinemia e niveis do colesterol de pessoas que fizeram a ingestdo de

micoproteinas

5.1.1 Glicemia

Bottin et al. (2016) realizaram seu estudo em adultos com sobrepeso e obesidade
saudaveis, indice de massa corpérea (IMC) 25-32kg/m? ndo encontraram nenhuma diferenca
significativa nos niveis de glicose depois que eles foram alimentados com refei¢cGes contendo
baixo (44g), médio (88g) ou alto (132g) teor de micoproteinas em compara¢do com uma
refeicdo de frango com energia e macronutrientes correspondentes.

Dunlop et al. (2017) realizaram o estudo em homens adultos saudaveis com sobrepeso,
utilizando bebidas com 20g de proteina do leite e doses crescentes de micoproteina (20g, 40g,
60g e 80g), descreveram na publicacdo a glicemia nas fases em jejum, pos-prandial inicial (0-
120 min) e pds-prandial tardia (120-240 min) apds as intervencdes, demonstrando evidéncias
de reducdo da glicose nas fases pos-prandial tardia, porem a publicacdo ndo continha a analise
estatistica e nem a discussdo destes dados.

Coelho et al. (2021) observaram em adultos saudaveis nenhuma diferenca significativa
nos niveis de glicose, calculo da &rea incremental sob a curva (IAUC) quando comparados aos
controles, os participantes consumiram dietas (Almoco e jantar) contendo 1,2 g de proteina por
kg de peso corporal por dia, contendo refeicbes com micoproteinas (Quorn) ou contendo

proteina animal de carnes e peixes como controle durante 1 semana.

5.1.2 Insulinemia

Bottin et al. (2016) demostraram que refei¢cbes de micoproteina contendo 44g, 88g ou
132g reduziram significativamente as concentracdes de insulina em compara¢do com as
refeicbes correspondentes de frango (IAUCO0-180 min) em adultos com sobrepeso, com 0s
resultados relatados sendo -8% (IAUC em 44g), -12% (IAUC em 88g) e -21% (IAUC em 132g).
Neste trabalho também foi relatado medidas do indice de Matsuda aumentados (medida da
sensibilidade a insulina) e indice insulinogénico reduzido (medida da producgéo de insulina) de
micoproteina em comparacdo com ingestdo de frango com energia e macronutrientes
correspondentes. Esses achados sugerem que a ingestdo de micoproteina pode aumentar a
sensibilidade a insulina.

Dunlop et al. (2017) avaliaram a resposta geral de insulina pds-prandial de maneira
dose-resposta, apontando que a bebida com 40 g de micoproteinas induziu uma resposta de
insulina (IAUCO0-240 min) mais lenta e mais longa que a bebida com 20g de proteina do leite,

contendo 18g e 16 g de proteina respectivamente, apenas a bebida com 20 g de micoproteinas
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teve um efeito menor comparado com as outras intervengdes, sugerindo que essas fontes de
proteina produzem efeitos semelhantes na insulina pds-prandial para teores compativeis de
proteina.

Monteyne et al. (2020) realizou o estudo em homens adultos sadios, utilizando bebidas
com 31g de proteina do leite e 70g de micoproteinas, contendo 26.5g e 31g de proteina
respectivamente, relatando um aumento mais lento e mais sustentado nas concentracdes séricas
de insulina (IAUC) 30 minutos ap0s a ingestdo da bebida de micoproteina, que retornaram a
linha de basal mais lentamente em comparacdo com a proteina do leite, que teve seu pico aos
15 minutos, a IAUC da insulina sérica pds-prandial ndo foi diferente entre as condi¢oes.

Coelho et al. (2021) reportou nenhuma diferenca na insulina sérica (IAUC) entre os
grupos, controle e intervencdo. Neste trabalho também foram realizadas medidas de
sensibilidade a insulina, utilizando 5 diferentes indices: Matsuda, HOMA-IR, Cederholm,
GUTT e OGIS, reportando nenhuma diferenca entre 0s grupos.

Apesar da baixa quantidade de ensaios clinicos e uma grande heterogeneidade entre
eles, os dados sugerem a ingestdo de micoproteina ndo teve nenhum efeito claro na glicemia e
teve um efeito regulador de insulina em adultos com sobrepeso. Em um ensaio in vitro foi
sugerido que pelas caracteristicas da parede celular fingica presentes na micoproteina, haveria
um efeito reduzido na a¢do da enzima a-amilase durante a digestdo, que poderia ter relagdo com
os resultados encontrados na modulacdo da glicemia (COLOSIMO et al., 2020). A condugéo
de estudos em individuos com diabetes pode corroborar a determinar se existe algum efeito

regulador na resposta insulinémica.

5.1.3 Niveis de colesterol

Coelho et al. (2021) analisaram o perfil lipidico em amostras de sangue utilizando
ressonancia magnética nuclear, relatando que em 45 concentragdes lipidicas de diferentes
fracdes de lipoproteinas, houveram reducdes significativas apds as intervencdes em individuos
gue consumiram uma dieta contendo micoproteina (Quorn) comparada a uma dieta
predominantemente de proteina animal. Demonstrando um efeito promissor na reducéo dos
niveis de colesterol livre (13,99%) e no colesterol total (14,28%), incluindo lipoproteinas de
muito baixa densidade (VLDL), lipoproteinas de densidade intermediaria (IDL), lipoproteinas
de baixa densidade (LDL) e lipoproteinas de alta densidade (HDL), houve também uma reducgéo
nas concentracbes de ®-3 e 4acido docosahexaendico (DHA), em 17.26% e 17,53%
respectivamente.

Altas concentracdes de colesterol total e LDL estdo ligadas ao aumento da mortalidade
por DCV (JUNG et al., 2022), entéo a reducéo nestas concentracdes de colesterol exercem um



28

efeito benéfico para o ser humano. Dados epidemioldgicos mostram que no Brasil as DCV séo
a causa numero 1 de mortes (OLIVEIRA et al., 2022). Esta reducéo nos niveis de colesterol
pode estar associada a alta concentracfes de fibras da micoproteina, onde existem evidéncias
que o consumo de fibras acarreta na reducdo nos niveis de colesterol (WEICKERT, PFEIFFER,
2008). O mecanismo que pode explicar este efeito redutor é pelo acido graxo de cadeia curta
(AGCC) propionato, onde ha sugestdes de que o propionato pode alterar a sintese de colesterol
(MACFARLANE, MACFARLANE, 2012). Os AGCCs: acetato, propionato e butirato sdo 0s
principais metabolitos produzidos no colon pela fermentacdo bacteriana de fibras dietéticas
(PASCALE et al., 2018). Farsi et al. (2023) reportou no seu estudo um aumento nas
concentragcdes fecais de AGCCs (p=0.17), que incluiam o acetato, proprionato, butirato,
valerato e hexanoico, nos participantes durante a fase de ingestao de micoproteina.

5.2 Sintese de proteina muscular em pessoas que fizeram ingestao de micoproteinas

Dunlop et al. (2017) demonstrou que a ingestao de bebidas contendo 40g, 60 g e 80g de
micoproteina, aumentaram os niveis de aminoacidos no sangue (AUC), com pico entre 45 e
120min, e manteve os niveis acima dos de jejum até 240min, o consumo de leite apresentou um
pico no nivel de aminoacidos 30min apds a ingestdo e retornaram aos niveis de jejum apos
45min. A biodisponibilidade de aminoacidos foi equivalente entre as invengdes com 40g de
micoproteina e 20g de proteina do leite, aumentando de uma maneira dose resposta
(80g>60g>40g>20g), considerado suficiente para a estimulacdo ideal das taxas de sintese de
proteinas musculares.

Monteyne et al. (2020) relataram concentracdes mais altas de ACR plasmaticos (791
umol/L) apds a ingestao de proteina do leite em comparagdo com a micoproteina (646 pmol/L),
porem as concentragOes de isoleucina e valina ndo diferiram entre as intervengdes, na qual os
participantes receberam 31 g contendo 26,2 g de proteina e 2,5 g de leucina de proteina do leite,
ou 70 g com 31,5 g de proteina e 2,5 g de leucina de micoproteina ap6s um exercicio resistido
unilateral. Neste estudo também foi relatado que a micoproteina estimulou a sintese de proteinas
musculares em repouso e pds-exercicio em taxas mais altas.

Monteyne et al. (2021) realizaram o estudo em idosos e relataram nenhuma diferenca
na sintese de proteinas musculares em repouso ou apoOs exercicio resistido, utilizando como
intervencdes dietas contendo 1,89 de proteina por kg de peso corporal/dia, sendo elas uma
predominantemente derivadas de animais (frango, porco e laticinios), incluindo suplementacao
de proteina do leite, ou fontes de proteina exclusivamente derivadas de alimentos veganos

(Quorn), incluindo suplementagdo de micoproteina, com duracao de 3 dias.
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Utilizando as mesmas intervengdes do estudo citado anteriormente, mas com um maior
tempo de intervencdo, desta vez o estudo teve uma duracdo de 10 semanas, Monteyne et al.
(2023) observaram em jovens adultos nenhuma diferenca nas taxas de sintese de proteina
miofibrilar, seja em repouso ou apos exercicio resistido.

E importante citar que Bottin et al. (2016) relataram no estudo que a excre¢do de 4cido
guanidinoacético (GAA) na urina foi superior ao consumir micoproteina em relacéo ao frango.
O GAA é um precursor da creatina e um substrato essencial para o metabolismo energético
muscular, que pode ter relacdo com a regulacéo do apetite (JORDI et al., 2013).

A proteina animal tende a ter um efeito mais favoravel na sintese de proteina muscular
em comparacdo com a proteina vegetal (LIM et al., 2021). Como ja citado anteriormente, a
ingestdo de proteinas da soja e trigo resultam em uma menor biodisponibilidade de AE e ACR
especialmente a leucina (GORISSEN et al.,2016). Dito isto, a micoproteina parece ser uma
fonte promissora de proteinas, fornecendo aminoacidos essenciais biodisponiveis que igualam
as taxas de sintese de proteina muscular das proteinas de fonte animal.

5.3 Alteracdes da microbiota intestinal em pessoas que fizeram a ingestdo de
micoproteinas

Farsi et al. (2023) investigaram em homens adultos saudaveis o efeito da substituicdo
de uma dieta rica em carne vermelha e processada por micoproteina (Quorn), ambas com
240g/dia dessas fontes de proteina, em marcadores relacionados a saude intestinal e na
genotoxocidade do liquido fecal, o estudo teve duracdo de 8 semanas. Os resultados
demonstraram que a ingestdo de carne aumentou a abundancia de Oscillibacter e Alistipes,
enquanto o consumo de micoproteinas aumentou Lactobacillus e Roseburia, apontado como
uma mudanca benéfica para a microbiota intestinal. A dieta & base de carne também aumentou
a genotoxicidade da agua fecal (potencial de uma amostra de agua fecal para induzir quebras
de fita dupla e simples no DNA) e a excre¢do de compostos nitrosos, enquanto no consumo de
micoproteina houve reducdo em ambos.

A microbiota intestinal € uma parte muito necessaria as fungbes do ser humano, que
pode ser considerada como um o6rgdo (O’HARA, SHANAHAN, 2006). Estudos recentes
sugerem que a Roseburia tem um efeito generalizado na prevencdo da inflamacdo intestinal e
na manutencdo da homeostase energética com base em seus metabdlitos, sendo mais
relacionados ao butirato e a flagelina (NIE et al., 2021). Os Lactobacillus ja s&o comumente
associados a efeitos benéficos, evidéncias sugerem que eles desempenham um papel essencial
na manutencdo da mucosa intestinal, produzindo L-ornitina da arginina (QI et al., 2021). Os

achados na literatura sobre Alistipes sdo inconclusivos, sendo associada tanto a efeitos
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benéficos e maléficos (PARKER et al., 2020). Ocillibacter é outro género com evidéncias
inconclusivas, estudos a relacionam como fator negativo na obesidade e outros com efeito
positivo na perda de peso (BISCHOFF et al., 2022).
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6. CONCLUSAO

Com este trabalho foi possivel observar que a micoproteina possui qualidades
suficientes para ser inclusa na ingestéo diaria recomendada de proteinas, com efeitos nos niveis
de glicose, insulina e sintese proteica que se igualam quando comparadas a fontes de proteina
de origem animal. Também possuindo evidéncias na reducdo nos niveis de colesterol e efeitos
positivos na microbiota intestinal, com o aumento de microrganismos com efeitos benéficos
como o Lactobacillus. E importante ressaltar que as evidéncias sdo originarias de um nimero
pequeno de estudos heterogéneos, estudos maiores e mais longos sao necessarios para investigar
melhor estes efeitos, ainda além, a conducdo de estudos com populagdes diversas para elucidacdo
dos efeitos alérgicos.

Por fim, a investigacdo de processos alternativos para producéo de proteinas de origem
fangica, utilizando residuos agroindustriais como substrato e novas cepas com maiores
eficiéncias, pode ser um novo capitulo para pesquisas futuras na area de biotecnologia

colaborando também com o meio ambiente.
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