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Resumen: los hongos del género Aspergillus son mohos filamentosos de distribucion cosmopolita
que participan en diferentes procesos en la naturaleza. Se ha reportado el uso de este género en
fermentaciones con diversos sustratos para producir péptidos bioactivos u obtener otro tipo de
metabolitos benéficos. En la salud humana, los péptidos son utilizados por las diferentes activi-
dades bioldgicas que estos exhiben y su facil absorcion intestinal. Por lo anterior, se realiz6 una
revision bibliografica siguiendo el método Prisma, utilizando la ecuacion de busqueda “bioactive
peptides” AND “Aspergillus” en las bases de datos Scopus, Web of Science y Lens, con el fin de
consolidar la informacion relacionada con el género y su produccion de péptidos. La busqueda
arrojo 113 articulos, de los cuales se seleccionaron once, que indicaban que tan solo cinco espe-
cies del género Aspergillus han sido analizadas con respecto a sus péptidos bioactivos, obtenidos
en fermentaciones. Aspergillus niger y Aspergillus oryzae son los mas estudiados. Se concluye que
el género Aspergillus es una fuente potencial de péptidos bioactivos. Por otro lado, el articulo es
uno de los primeros en sintetizar y analizar la informacion sobre péptidos bioactivos derivados de
fermentaciones con este hongo, por lo que abre perspectivas para llevar a cabo investigaciones
similares y acompafiar los avances en esta area.
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Asperqillus Genus: Potential Source of Bioactive
Peptides

Summary: Aspergillus genus fungi are cosmopolitan distribution filamentous molds, which take part
in different processes in the nature. The use of this genus has been reported in fermentations with
various substrates to produce bioactive peptides or obtain other types of beneficial metabolites. In
human health, peptides are used for the different biological activities they exhibit, and their easy
intestinal absorption. Therefore, a bibliographic review was carried out following the Prism method,
using the search equation “bioactive peptides” AND “Aspergillus” in the Scopus, Web of Science and
Lens databases, in order to consolidate the information related to the genus and its peptide produc
tion. The search yielded 113 articles, from which 11 articles were selected, which indicated that only
five species of the Aspergillus genus have been analyzed regarding their bioactive peptides obtained
in fermentations. Aspergillus niger and Aspergillus oryzae are the most studied. It was concluded that
the Aspergillus genus is a potential source of bioactive peptides. On the other hand, the article is one
of the first to synthesize and analyze information on bioactive peptides derived from fermentations
with this fungus, so it opens up prospects to carry out similar research and accompany advances in
this area.

Keywords: biochemical activities; Aspergillus; metabolism; peptides

Género Aspergillus: fonte potencial de peptideos bioativos

Resumo: os fungos do género Aspergillus sdo moldes filamentosos de distribuicdo cosmopolita, que
participam de diferentes processos na natureza. O uso deste género tem sido relatado em fermenta-
¢Bes com varios substratos, para produzir peptideos bioativos ou obter outros tipos de metabdlitos
benéficos. Na satde humana, os peptideos sdo usados devido as diferentes atividades biolégicas
que exibem e sua facil absorcdo intestinal. Para tanto, foi realizada uma revisao bibliografica sequin-
do o método de Prisma, utilizando a equacdo de busca "bioactive peptides” AND "Aspergillus” nas bases
de dados Scopus, Web of Science e Lens, a fim de consolidar informacdes relacionadas ao género
e sua producdo de peptideos. A busca resultou em 113 artigos, dos quais 11 artigos foram selecio-
nados, indicando que apenas cinco espécies do género Aspergillus foram analisadas em relacdo aos
seus peptideos bioativos obtidos na fermentacdo. Aspergillus niger e Aspergillus oryzae sao os mais
estudados. Conclui-se que o género Aspergillus é uma fonte potencial de peptideos bioativos. Por
sua vez, o artigo foi um dos primeiros a sintetizar e analisar informacdes sobre peptideos bioativos
derivados da fermentagdo com este fungo, abrindo perspectivas para a realizacdo de pesquisas
semelhantes e acompanhando os avancos nessa area.

Palavras-chave: atividades bioquimicas; Aspergillus; metabolismo; peptideos
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Introduccion

Los hongos del género Aspergillus son mohos fi-
lamentosos [1]; que se caracterizan de esta forma,
debido a que su estructura estd formada por cade-
nas celulares parecidas a filamentos, denominadas
hifas. El género de estos hongos fue nombrado asi
en 1729 por el sacerdote y botanico italiano Pier
Antonio Micheli, debido a la similitud de la vesicu-
lay esporas conidiales que presenta este hongo con
el instrumento aspergillum, utilizado para rociar
agua bendita en las celebraciones liturgicas [2].

Inicialmente, se creia que el hongo solo crecia
como una contaminacién de laboratorio y afeccion
de los vegetales, pero en 1856 el bidlogo Virchow
establecio, por primera vez, la relacion de este con
enfermedades respiratorias [3]. De este género, se
conocen alrededor de 900 especies, que Rapper y
Fennell clasificaron en dieciocho grupos, de los
que solo doce se relacionan con enfermedades hu-
manas: A. fumigatus (85%), A. flavus (5-10%), A.
niger (2-3%), A. terreus (2-3 %), A. versicolor, A.
nidulans, A. glaucus, A. clavatus, A. cervinus, A.
candidus, A. flavipes y A. ustus [4]. Los otros seis
grupos no poseen reportes que los relacionen con
enfermedades humanas y corresponden a A. orna-
tus, A. restrictus, A. ochraceous, A. wentii, A. cre-
meusy A. sparsus.

Este género se considera patdgeno, debido a
que libera toxinas fungicas denominadas aflato-
xinas, causantes de enfermedades respiratorias
como la aspergilosis [5]. Por ello, numerosos estu-
dios se concentraban en buscar tratamientos para
combatir la infeccidon por aflatoxinas, por lo que
se encuentran reportes de sustancias antifingicas
para combatir la proliferacion de los diferentes As-
pergillus. No obstante, a través de los afios, el pa-
radigma de combatirlos ha cambiado, a raiz de los
metabolitos que estos liberan en diferentes matrices
a las cuales se expone su metabolismo y las poten-
ciales actividades bioldgicas e industriales que es-
tas nuevas sustancias exhiben.

Por ejemplo, a partir de la fermentacion de azu-
cares, el género A. niger da paso a la formacién de
acido citrico, un metabolito utilizado como aditivo
alimentario [6]. Otros ejemplos, reportan a A. fu-
migatus como una especie util para la obtencion de
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alcohol [7]; y la especie A. sojae, para la obtencién
de salsa de soja [8]. Lo anterior, corrobora que la
bisqueda de nuevas fuentes de sustancias quimi-
cas es necesaria, con el fin de evaluar y caracterizar
su potencial benéfico en los seres humanos y su po-
sible aprovechamiento en la industria.

Otro aspecto de estos hongos filamentosos es su
capacidad de secretar una amplia gama de protei-
nas, como hacen A. niger y A. oryzae. Estos liberan
proteinas unicas en diferentes procesos metabo-
licos, no encontradas en otros hongos del géne-
ro [9]. Por ello, han sido empleados como fuente
de enzimas industriales, tales como a-amilasas,
celulasas y pectinasas, usadas en la industria ali-
menticia desde la década de 1960 [10]. Ello ha
conducido al estudio de las diferentes enzimas y
péptidos extracelulares liberados en los procesos
de fermentacion.

Debido a las multiples enzimas liberadas por
estos hongos y sus aplicaciones en fermentaciones,
también es interesante la busqueda y el estudio de
los péptidos generados durante las fragmentacio-
nes o reacciones en estos procesos, al igual que sus
actividades bioldgicas. Por esta razon, la investiga-
cion propuesta aquiindaga por el estado del arte de
los péptidos bioactivos, liberados por las diferentes
especies, con diversos sustratos de fermentacion, a
fin de determinar la capacidad del género Aspergi-
llus como fuente potencial de péptidos bioactivos.

Compuestos con caracter
peptidico

Dentro de los compuestos con cardcter peptidico
producidos por el género Aspergillus, se encuen-
tran las enzimas y los péptidos. De estos ultimos,
han estudiado diversos tipos, entre los que se
registran los lipopéptidos (hibridos policétido-
péptido), los ciclopéptidos, la diquetopiperazina y
los sider6foros. Es de resaltar que las enzimas se
caracterizan por poseer una funcién dindmica y
cadenas de mas de cincuenta aminoacidos; mien-
tras que los péptidos, derivados de las primeras,
tienen varias funciones, entre la que se destaca la
funcidn estructural; ademds son de cadenas cortas,
de menos de cincuenta aminodcidos.
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Enzimas extracelulares

El género Aspergillus es conocido por su capacidad
para secretar un alto nivel de enzimas al medioam-
biente. Estas enzimas son de importancia comer-
cial, debido que su obtencién es econdmicamente
viable [11] y son utilizadas a nivel industrial como
suplementos y aditivos alimentarios, entre otros
usos. Dentro de las enzimas extracelulares repor-
tadas, se pueden encontrar: tanasa, a-amilasa, oxi-
dasa, catalasa, deshidrogenasa, hidrolasa, celulasa
y pectinasa (tabla 1). Esta recopilacion de infor-
macién viene dada de los estudios realizados los
ultimos cuatro afios.

Péptidos

Los péptidos reportados de los procesos metabo-
licos del género Aspergillus son generados, en su
gran mayoria, por rutas metabolicas mediadas por
sintetasas de péptidos no ribosomales (NrPS) [51],
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ensamblajes hibridos de NRPs con policétidos sin-
tasas (Pks) o péptidos sintetizados ribosémica-
mente y modificadas postraduccionalmente (RiPP)
[52]. Inicialmente, se consideraba que los péptidos
eran producidos exclusivamente por las NrPs, has-
ta que describieron los grupos de genes biosinté-
ticos ribosomales del A. flavus, los cuales son los
responsables de la ciclacién de los peptidilos cicli-
cos de metabolitos secundarios [53]. Lo anterior
se debe a que los RiPP son rara vez identificados
porque, a menudo, sus rendimientos de aislamien-
to son nulos o bajos [54]. Su ruta biosintética se
aprecia en la figura 1.

La sintesis comienza con un precursor de ori-
gen proteico, que contiene un péptido lider (LP)
seguido de un péptido central (cp). Estos tltimos,
son modificados (Mp) segun la guia de los péptidos
lideres, que interactian con las enzimas de proce-
samiento. La liberacion proteolitica de los péptidos
lideres da lugar a rRipP maduras [54].

Tabla 1. Enzimas extracelulares de las diferentes especies de Aspergillus

Género y especie Tipo de enzima extracelular Referencia
Aspergillus flavus :sﬁlt;(i:’sz;\),ofliit;asg,cft);?;zzssz, lipasa, DNasa, elastasa, keratinasa, quitinasa, (12]-[16]
sprgsonon | il el v, e o s ot eres |,y
Aspergillus tamarii Proteasa, keratinasa, lipasa, DNasa, elastasa, xylanasa, tanasa [11], [13], [26], [27]
Aspergillus nidulan Oxidasa, xylanasa [28],[29]
Aspergillus clavatus Amilasa, celulasa [30]

' ‘ Proteasa, lipasa, peptinasa, amilasa‘, fitasa, keratinasa), DNasa, elastasa, [13], [17], [19], [31]-
Aspergillus niger QTas_a, a-galactosidasa, nucleasa, hidrolasa, p-glucosidasa, xylanasa, 1]

tirosinasa

Aspergillus ficuum Fitasa [19]
Aspergillus fumigatus Fitasa, keratinasa, lipasa, proteasa, DNasa, elastasa, amilasa, tanasa, xylanasa [13], [19], [42]-[44]
Aspergillus carbonarius Fitasa [19]
Aspergillus tubingensis Fitasa, amilasa [19], [45]
Aspergillus terreus Keratinasa, lipasa, proteasa, DNasa, elastasa [13]
Aspergillus japonicus Fitasa (9]
Aspergillus flavipes Hidrolasa, peptinasa [46], [47]
Aspergillus ochraceus Tanasa [48]
Aspergillus thermomutatus | Invertasa [49]
Aspergillus allahabadii Dextrinasa [50]

Fuente: elaboracion propia.
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Precursor de origen proteico

Modificaciones posttraslacionales

;5

Precursor de origen proteico
modificado

Liberacién proteolitica

a

Figura 1. Biosintesis de RiPP.

Fuente: elaboracién propia.

Por otro lado, las NRPS se caracterizan por
poseer una estructura modular al menos de tres
dominios: de adenilacién (A), condensacion (C)
y proteina portadora de peptidilo (pcp), también
conocida como tiolacién (T) [55]. En la figura 2, se
evidencia la sintesis de péptidos mediados por esta
ruta metabdlica.

El primer paso de esta sintesis viene dado por la
activacion de un aminodcido, a través del dominio
A, utilizando trifosfato de adenosina (ATP), para

1. Seleccion del sustrato

mddulo 2 médulo 1

@ SH
@

El dominio C condensa la carga
del dominio CP adyacente

O

Seleccién del dominio Ay activacién
de un aminodcido (AA), el AA es
cargado en el dominio CP

A

=Tioesterasa @ = proteina
transportadora

Figura 2. Biosintesis lineal de NRPs.

Fuente: T. Kittila et al. [56]
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2. Formacion del péptido
médulo 2

cargarlo después al dominio T, a fin de realizar la
condensacion de otros mddulos de aminoacidos.
Las caracteristicas estructurales de los péptidos
dependen de la enzima tioesterasa, la cual da lugar
a péptidos lineales o ciclados.

Otra ruta sintética ya mencionada es la de en-
samblaje de pks-NRrps hibrida, que producen mo-
léculas hibridas de policétido-aminodacido, es decir
péptidos estructuralmente complejos, que incor-
poran bloques de construccion de acilo y aminoa-
cilo en sus productos (figura 3). Esto confiere gran
diversidad de actividades biologicas a dichas mo-
léculas [56].

El dominio A de la NrRPs activa un aminodcido
para cargarlo luego al dominio cp. Este dominio
cataliza la formacidn de un enlace amida, transfi-
riendo el grupo aminodcilo o el peptidilo de su do-
minio cP (donante), en el grupo amino del grupo
aminodcilo, unido al dominio cp del Pks (aceptor).
Finalmente, una reductasa (R) o ciclasa de Dieck-
mann (D) cataliza la liberacion del producto pepti-
dico de la linea de montaje de NrPs [56].

Dentro de los diferentes tipos de sintesis se ge-
nera un sinfin de productos, con caracteristicas
estructurales diversas, consecuencia de la diversi-
dad de enzimas que acompanan estas biosintesis.

3. Entrega del péptido
médulo 2 médulo 3

® | ®
O[O} 31C,

Péptido entregado al siguiente

mddulo; puede comenzar un

- nuevo ciclo
i Elpéptido es elongado por
V mddulos o enzimas adicionales

4. Liberacion del péptido

Aminoéacido @ =Condensacion @

% = Péptido

30,

El dominio TE libera el péptido final,
este puede ser hidrolizado o ciclado

77



78

PKS NRPS

KS AT CP C A cp
i

' i
5 5
o o
n}: Hg-.l—2=
R ey

Facultad de Ciencias Basicas = Vol. 17(1)

o
=)
>
[=%
©
>
wv
QU
=)
=)
S
I 3
(27}
=
o
2N
=}
—
1Y
wv
1Y)

Compuestos hibridos
policétido-péptido

Figura 3. Biosintesis de ensamblaje proteina hibrida PKS-NRPS.

Fuente: adaptado de A. Miyanaga, F. Kudo y T. Eguchi [58].

A continuacién se enuncian algunos ejemplos de
péptidos, referenciados en la literatura.

1. Lipopéptidos, también nombrados equinocan-
dinas. Los miembros mas representativos de
este grupo son: caspofugina, micafungina y
anidulafungina [57], [58], utilizadas en los tra-
tamientos micoticos [59].

2. Ciclopéptidos. Se han encontrado diversas acti-
vidades benéficas o perjudiciales, por ejemplo,
los derivados del A. niger, denominados mal-
forminas, debido a que inducen malformacio-
nes en las plantas de frijol y en la curvatura de
las raices del maiz [60]. Otros ejemplos son las

- “‘65%7}%
o S oy

ge

2« *
7
;

producidas por A. versicolor, denominadas ver-
sicolactonas A, By C [61].

. Diquetopiperazinas; poseen gran diversidad

tanto en las estructuras quimicas como en las
actividades bioldgicas, entre la cuales estdn an-
tioxidante, antiviral y citotoxica, entre otras.
Algunos hongos de los cuales se han reportado
produccién y estudio de diquetopiperazina son
A. niger [62], A. aculeatus [63], A. puniceus [64],
A. versicolor [65]), A. ochraceus [66], A. sydowii
[67], A. taichungensis [68], [69] v A. oryzae [70].

. Sideréforos: son compuestos quelantes de

hierro de bajo peso molecular [71], entre las

M Ry

a. Caspofungina (con hidroxiprolina b. Micafungina (con la cadena lateral del anillo de ¢. Anidulafungina (con la cadena
y etilendiamina resaltada) isoxazol sustituido con sulfato y difenilo resaltado) lateral de pentoxitrifenilo resaltada)

Figura 4. Estructura de los lipopéptidos de los Aspergillus.

Fuente: elaboracién propia.
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especies con reportes de produccion de siderd-
foros se encuentran A. fumigatus, A. nidulans
y A. oryzae [72], este tipo de péptidos han sido
utilizados en biocontrol; contra ciertos patdge-
nos de plantas transmitidos por el suelo [73], en

transportador de farmacos a la célula mediante
la preparacion de conjugados entre el siderdfo-
ro y los agentes antimicrobianos [74].

En la figura 4 y tabla 2 se observan algunas

medicina; para la terapia de hemocromatosis  estructuras de los péptidos reportados en diferen-
secundaria, también ha sido empleado como tes trabajos de investigacion.

Tabla 2. Péptidos bioactivos y sus fuentes flingicas

Péptido Tipo de Péptido Fuente fiingica  Referencia
OH
{F
Ciclopéptido A. versicolor [65]
S
Versicolactona B
i Ciclopéptido A. versicolor [65]
0, 7 b
e Y,
0 Versicolactona C
Q
HN
Kﬂ/" Diquetopiperazina A. fumigatus [75]
Ciclo(-Gly-Pro)
0
N
N Diquetopiperazina A. fumigatus [75]
o Ciclo(-Pro-Val)
o
\\“ . . . .
: ﬂ 0 Diquetopiperazina A. versicolor [76]
N
N/l>/ "
oo’ (+)-aspamide D
o § iho. ?/ 0
iit . Sideréforo A. fumigatus [72]
u (+
S/ {N//'\_
o . .
Ferricrocina

Fuente: elaboracién propia.
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Analisis de los resultados

El estudio relacionado con péptidos fungicos re-
portados por las bases de datos utilizadas indica
que este ha tenido un crecimiento desde su primer
reporte en 1947. El de 2016 fue el afio con més pu-
blicaciones, segun las curvas de tendencia exhibi-
das en las bases de datos Scopus, Web of Science y
Lens, en las que se concentrd esta revision.

e
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Conjuntamente, se identifica que, desde 2016,
los estudios se han enfocado en purificacion y acti-
vidades bioldgicas; especialmente la antioxidante.
A la par, el andlisis también indic6 que el pais con
mas reportes y estudios sobre la tematica fue Esta-
dos Unidos. Por otro lado, alrededor de 2010 y des-
de 2016, quienes han aportado mas estudios en esta
area de investigacion han sido Alemania y paises
arabes como Arabia Saudi y Egipto (figuras 5-6),

narr sealand

peuplmchlna
suagraka
polling |
L
<aida -
; angiind
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Figura 5. Paises y énfasis de estudio de los péptidos derivados del género Aspergillus, hasta 2016.

Fuente: elaboracion propia con VosViwer (2020).
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segun se deduce del analisis realizado a través del
software VosViwer y la plantilla de articulos gene-
rada en Web of Science, con la ecuacion de busque-
da “bioactive peptides” AND “Aspergillus”.

Otra contribuciéon del andlisis es el enfoque
durante 2013, el cual se fundamenté en la expre-
sién e identificacion de estos metabolitos. Pero a
medida que avanza el tiempo, se encuentra que,
desde 2016, el enfoque cambi6 hacia las técnicas

de purificacidn y el estudio de actividades antioxi-
dantes e inmunologia. En contraste, el andlisis de
los articulos seleccionados segtin la metodologia
Prisma [77] permitié evidenciar los enfoques de
estudio de acuerdo con la informacién de las figu-
ras5y6.

Por otro lado, en la figura 7 se resumen los pa-
sos llevados a cabo para el andlisis y exclusion de la
informacidn, la cual se desarrolla en los siguientes

saniciirabia

; gerifay I

gﬁbVC'S'.'IEWE‘F Y ]

2008 07 2018 ity 20

purifigation
SRRt
Ideriification

bioactive peptides antiowicant actaty
v I 2
ﬁ,\fu*.—.wm-mr v !
0N mT e b 020

Figura 6. Paises y énfasis de estudio de los péptidos derivados del género Aspergillus, 2016-2020.

Fuente: elaboracién propia con VosViwer (2020).
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Identificacién de las areas de mayor impacto
con IssN de revistas indexadas

Y

= 146 articulos (del 15 de marzo hasta el
21 de agosto de 2020)

« Area: bioquimica, genética y biologia molecular
Scopus: 20
Web of Science: 07
Lens: 67

» Area: ciencia de la tecnologia de alimentos
Scopus: 04
Web of Science: 27
Lens: 21
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Excluidos por ser no open acces

= Area: bioquimica, genética y biologia molecular
Scopus: 08
Lens: 16

Area: ciencia de la tecnologia de alimentos
Scopus: 04
Lens: 05

113 articulos

Y

Excluidos por titulo y resumen

Area: bioquimica, genética y biologia molecular
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acapites, los cuales se refieren a los hallazgos y en-
foques mencionados.

Obtencién de péptidos fingicos

Para explorar y obtener enzimas y metabolitos
proteicos, se han utilizado histdricamente las fer-
mentaciones, cuyo principio es someter un mi-
croorganismo a un medio que genere estrés en su
metabolismo. De esta manera, se liberan las diver-
sas enzimas extracelulares y tiene lugar la obten-
cién de productos de orden proteico. Por ello, los
estudios publicados referentes a estas sustancias

estan ligadas a las fermentaciones. También es im-
portante mencionar que hay dos tipos de sistemas
de fermentacién: en estado sélido (ssF) y sumergida
o liquida, se diferencian en el tipo de sustrato; el
primer sistema utiliza sustratos con bajo contenido
de agua y el segundo posee grandes cantidades de
agua libre.

Se plantea que las fermentaciones en estado
solido proveen mayores rendimientos que las fer-
mentaciones en estado liquido, ademds de la baja
contaminacion por la ausencia de humedad [78].
Sin embargo, el sistema de fermentacién es un
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parametro que debe evaluar el investigador, segtiin
las necesidad y objetivos de estudio.

Purificacion de péptidos fungicos
Existen diversas técnicas de purificacion para el
estudio de las propiedades fisicas y quimicas de los
compuestos con caracter peptidico; su eleccion de-
pende de la pureza que se requiera. Sin embargo,
es importante reconocer que, cuanto mayor sea el
porcentaje de purificaciéon, mayores seran las pér-
didas de proteinas durante el proceso. Entre los
métodos encontrados, en los estudios aportados
por la revision sistematica, se tienen las técnicas
de filtracién por columna en gel (HPLC); fracciona-
miento por didlisis; fraccionamiento por salazén; y
ultracentrifugacion.

Actividades bioldgicas de
péptidos bioactivos, productos de
fermentaciones con Aspergillus

En el grupo de los articulos analizados y registra-
dos en la busqueda sistematica realizada, se deter-
miné que los géneros con mayor estudio en cuanto
a fermentaciones han sido A. niger y A. oryzae.
Conviene resaltar que A. niger no se ha empleado
directamente, en cambio, se ha utilizado una de

sus proteasas de manera comercial, en concreto, se
trata de la prolil-endoproteasa [84]. Ademas, los
sustratos de fermentacion pueden ser tanto de ori-
gen animal como vegetal, y cabe resaltar que las
actividades de mayor estudio segin nuestro ana-
lisis han sido de tipo antioxidante y antidiabético.
Estos estudios reportan actividades prometedoras
frente a la evaluacion in vitro (tabla 3).

Actividad antidiabética

El control o restablecimiento del azicar en la san-
gre, a partir de diversos metabolitos, estd asociado
con la actividad inhibitoria de enzimas. Por ejem-
plo, las proteinas tirosina fosfatasa 1B (pTP1B) y la
dipeptidil peptidasa IV (ppp1v), 0 bien las enzimas
a-glucosidasa y a-amilasa. Esta actividad esta pre-
sente en A. oryzae, A. awamoriy A. niger segin los
articulos analizados (tabla 4).

Tabla 4. Tipo de actividad antidiabética

Tipo de actividad Tipo de Referencia
antidiabética Aspergillus

Inhlblcmp de pPPIV, . A. oryzae (79]
a-glucosidasa y a-amilasa

a-glucosidasa A. awamori [89]
a-glucosidasa y a-amilasa A. niger [82]

Fuente: elaboracién propia.

Tabla 3. Actividad bioldgica relacionada con el tipo de Aspergillus, sustrato utilizado y técnica de purificacién.

Género y especie Actividad biol6gica Sustrato de fermentaciéon  Técnica de purificacién Referencia
Aspergillus oryzae Antidiabética Natto Columnas de filtracién en gel [79]
Asperg/://us oryzaey Actividad aptioxidante y Leche de cabra y bovina Frgccionamiento’segﬂp’gl . [80]
Aspergillus flavipes antimicrobiana método de salazon y didlisis

Aspergillus niger Actividad hipertensiva Gelatina porcina Liofilizacion [81]
ﬁ;ﬁgg%ﬁig'fiﬁyg Antioxidante y antidiabética | Lenteja Filtracién por membrana [82]
Aspergillus oryzae Antioxidante Quinoa Liofilizacién [83]
Aspergillus niger No reporta Leche bovina Ultrafiltracion [84]
Aspergillus oryzae Antioxidante Huevo blanco Centrifugacion [85]
Aspergillus niger Inmunoldgico y antioxidante | Placenta de cabra Fraccionamiento [86]
Aspergillus niger inhibidores de la Eca B-caseina bovina Liofilizacién [87]
Aspergillus egyptiacus | inhibidores de la EcA Douchi o haba de soya Ultrafiltracion [88]
Aspergillus awamori | Antidiabética Acacia nilotica Columnas de filtracion en gel [89]

Fuente: elaboracién propia.
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Actividad antioxidante

Los antioxidantes, de gran relevancia cientifi-
ca debido a sus beneficios en la salud, se definen
como cualquier sustancia que desacelera o inhi-
be significativamente la oxidacién de un sustra-
to, causada por altas concentraciones de radicales
libres. Las principales técnicas de identificacion
de actividad antioxidantes se conocen por nom-
bres en inglés: oxygen radical absorbance capacity
(orAC), oxidation of 2,20-azinobis (3-ethylbenzo-
thiazoline-6-sulfonic acid (ABTS), ferric reducing
antioxidant power (FRAP), y ensayo con 2,2-di-
fenil-1-picrilhidrazilo (pppH). Esta actividad es
atribuida a los péptidos derivados de A. oryzae,
A. nigery A. flavipes (tabla 5).

Tabla 5. Tipo de actividad antioxidante

Tipo de actividad

Tipo de

antioxidante Aspergillus LGG GEE
ABTS, DPPH, FRAP, ORAC A. oryzae [80], [85]
DPPH, ORAC A. flavipes [80]
ABTS, DPPH, FRAP A. niger [86]

Fuente: elaboracién propia

Actividad de inhibicion de la
enzima convertidora de
angiotensina (ECA)

Los medicamentos con actividad Eca son utiliza-
dos para el tratamiento de la hipertensién arterial,
enfermedad que hace parte de la lista de las prin-
cipales enfermedades causantes de muertes en el
mundo, segun la Organizacion Mundial de la Sa-
lud (OMS) [90], entre las especies de Aspergillus que
presentan esta actividad se tienen el A. niger y el
A. egyptiacus.

Conclusion

Los estudios realizados durante los ultimos seis
afnos con respecto a péptidos bioactivos, producto
del metabolismo de hongos filamentosos del género
Aspergillus, han demostrado que estos hongos po-
seen un potencial alto en la produccidn de dichas
sustancias, con diversas actividades bioldgicas.
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Por ello, se destaca el potencial biotecnoldgico del
género Aspergillus como un microorganismo de
gran importancia en la produccién de moléculas y
enzimas de interés cientifico, farmacéutico, y para
laindustria en general y de alimentos en particular.

De los once estudios tomados como base de
la revision sistematica de péptidos generados por
Aspergillus, se encontrd que las especies mas estu-
diadas en este campo son A. oryzae y A. niger, con
mayor énfasis en ensayos de actividad bioldgica
de tipo antioxidante, antidiabética y actividad de
inhibicién de la enzima convertidora de angioten-
sina (EcA).

Cabe resaltar que los estudios reportados re-
quieren de ampliacion, tales como secuenciacion
para la determinacién de los tipos de péptidos
hallados, estructuras quimicas que los soporten e
identificacién de sus rutas metabdlicas, median-
te la integracion a otros estudios del grupo de las
6micas. No obstante, este campo aiin requiere ma-
yor desarrollo y que se realicen estudios mas pro-
fundos, como pruebas anticancerigenas, nuevos
sustratos de fermentacion, exploracion de los otros
trece grupos de Aspergillus descritos, mas pruebas
in vivo, estudios de mecanismo de accion subya-
cente, rutas metabolicas, transcriptomica, analisis
de dindmica molecular y quimica computacional,
entre otras.

Finalmente, el aporte del presente articulo se
centra en evidenciar nuevas perspectivas con res-
pecto al estado de este campo de investigacion,
mediante la bisqueda de estudios sobre péptidos
bioactivos derivados de fermentaciones con el
hongo filamentoso del género Aspergillus que per-
mitan acelerar investigaciones en este campo.
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