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RESUMO

Os liquens, organismos simbidticos resultantes da associacdo entre um fungo e um parceiro
fotossintético, sdo reconhecidos por sua ubiquidade e notavel sensibilidade a alteracdes ambientais.
Este trabalho de revisdo explora o potencial multifacetado dos liquens como bioindicadores da
qualidade do ar, detalhando suas bases bioldgicas, ecologia e as respostas fisioldgicas e bioguimicas
ao estresse ambiental, com foco na producdo de pigmentos fotossintéticos e metabdlitos
secundarios. Adicionalmente, sdo discutidas as aplicacdes biotecnoldgicas e o promissor potencial
farmacolégico desses organismos, incluindo a atividade antimicrobiana e antioxidante de seus
metabolitos. A andlise abrange os desafios na pesquisa e producdo de metabdlitos liquénicos e
propbe novas perspectivas para futuras investigagdes, como a biologia sintética e a integracéo de
tecnologias de monitoramento remoto e inteligéncia artificial. O objetivo foi sintetizar o conhecimento
atual, identificar lacunas de pesquisa e reforcar a importancia dos liquens na gestdo ambiental e no
desenvolvimento de novos compostos bioativos.
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ABSTRACT

Lichens, symbiotic organisms resulting from the association between a fungus and a photosynthetic
partner, are renowned for their ubiquity and remarkable sensitivity to environmental changes. This
review work explores the multifaceted potential of lichens as bioindicators of air quality, detailing their
biological bases, ecology, and the physiological and biochemical responses to environmental stress,
with a focus on the production of photosynthetic pigments and secondary metabolites. Additionally,
the biotechnological applications and the promising pharmacological potential of these organisms are
discussed, including the antimicrobial and antioxidant activity of their metabolites. The analysis covers
the challenges in the research and production of lichen metabolites and proposes new perspectives
for future investigations, such as synthetic biology and the integration of remote monitoring
technologies and artificial intelligence. The aim is to synthesize current knowledge, identify research
gaps, and reinforce the importance of lichens in environmental management and the development of
new bhioactive compounds.
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INTRODUCAO
Os organismos liquénicos sdo organismos fascinantes e ubiquos, resultantes
de uma complexa associacdo simbiotica entre um fungo heterotréfico e um parceiro
fotossintético, que podem ser microalgas verdes e/ou cianobactérias. Nesta relacéao
mutualistica, o fungo constitui em torno de 95% do volume do talo liquénico, sendo
a maior parte do organismo. Ele fornece estrutura e protecdo a porcao
fotossintetizante, e pode produzir diversos metabdlitos secundarios que auxiliam na

fixacdo e protecdo do liquen. Ja o organismo fotobionte é essencial, pois produz,



por meio da fotossintese, fontes de carboidratos que nutrem ambos 0s organismos.
(Ahmadjian, 1993; Nash, 2008)

Devido a essa simbiose os liquens podem sobreviver em diversos habitats
extremos, como desertos e regides articas, também podem se fixar em diversos
substratos, pois, ao contrario dos fungos decompositores que crescem dentro do
substrato, os liquens néo precisam decompor a matéria para obter alimento (Nash
11, 2008).

O metabolismo peculiar de um liquen, como sua morfofisiologia interage com
as condicbes atmosféricas locais, fazem com que estes organismos sejam
reconhecidos como valiosos indicadores ambientais. De acordo com Sousa (2022,
p. 23):

Em relacdo aos métodos tradicionais utilizados para a verificacdo dos
niveis de poluicdo, o biomonitoramento apresenta diversas vantagens,
entre elas o baixo custo de instalagcdo e acompanhamento; a auséncia em
geral de aparelhos sofisticados para medicao dos poluentes; a eficiéncia no
monitoramento de grandes areas e por longos periodos, bem como
possiveis identificacdo, diagnésticos e formulacdo de medidas mitigadoras
para as presumiveis causas e efeitos estressores, obtendo assim, uma
resposta biolégica.

Desde o seéculo XIX, os liguens sao amplamente utilizados como
bioindicadores da qualidade do ar. Nylander (1866) demonstrou o uso de testes
guimicos para auxiliar na identificacdo de liqguens e observar suas reacfes
caracteristicas a diferentes compostos.

Martins, Kaffer e Lemos (2008, p. 425) afirmam que a sensibilidade dos
liquens a poluentes atmosféricos estdo relacionadas a auséncia de estruturas
regulatérias, como raizes, estbmatos ou cuticulas. Essa caracteristica permite a
absorcao irrestrita de gases e aerossois por todo seu talo. Essa absorcao direta,
combinada com sua incapacidade de excretar substancias téxicas, os torna
extremamente sensiveis a alteragbes na composicdo do ar ocasionadas por
diferentes poluentes.

Diante das alteracdes ambientais, ocasionadas pelas atividades antropicas,
tais como a industrializacdo, o desmatamento e a queima de combustiveis fosseis,
evidenciou-se uma crescente necessidade de monitoramento sistematico da
gualidade ambiental. Nesse sentido, os liguens destacam-se como organismos
bioindicadores de elevada relevancia, uma vez que sua capacidade de colonizar

diversos substratos, aliada a sensibilidade intrinseca a alteracdes atmosféricas, o0s



torna instrumentos essenciais para a avaliagdo e compreensdo dos impactos
provocados por poluentes no ambiente. Sua aplicagdo permite identificar zonas
impactadas, compreender padrdes de deposicdo de contaminantes e subsidiar
politicas ambientais de mitigacao.

Além de seu papel crucial como sentinelas ambientais, a complexa
biossintese de metabdlitos secundarios pelos liquens confere a esses organismos
um vasto e promissor potencial biotecnoldgico e farmacolégico. Esses compostos,
gue desempenham funcBes vitais na adaptacdo e defesa dos liquens contra
estresses ambientais, tém se mostrado valiosos na busca por novas substancias
com atividades antimicrobianas, antioxidantes, anti-inflamatérias e até
anticancerigenas (Abas et al., 2024; Akmak e Gilgin 2019; Pasinato e Singh, 2025).

Portanto, o presente artigo de revisdo tem como objetivo sintetizar o
conhecimento atual sobre o potencial multifacetado dos liquens, abordando suas
bases biologicas, bem como suas aplicacdes em diferentes contextos ambientais,
incluindo seu crescente valor biotecnolégico e farmacolégico. Ao reunir e analisar as
evidéncias disponiveis, buscou-se fornecer uma visao abrangente das contribuicdes
dos liquens para o monitoramento ambiental, refor¢ar sua importancia na deteccao
precoce de alteracbes nos ecossistemas e explorar as perspectivas para o

desenvolvimento de novos compostos bioativos e tecnologias sustentaveis.

METODOLOGIA

O presente estudo caracterizou-se uma revisao narrativa da literatura, com o
objetivo de sintetizar e discutir o conhecimento existente sobre o uso de liquens
como bioindicadores, abordando suas bases biolégicas, metodologias e aplicacdes
ambientais. Adicionalmente, esta revisdo visa explorar o vasto potencial
biotecnolégico e farmacolégico dos metabolitos secundarios liquénicos, identificando
tendéncias e lacunas de pesquisa que impulsionem o desenvolvimento de novas
tecnologias e compostos bioativos. Esse tipo de revisdo permitiu uma analise critica
e interpretativa da literatura, integrando informacdes provenientes de diferentes
fontes, sem a necessidade de critérios rigorosos de selecdo quantitativa.

O levantamento bibliografico foi realizado nas bases de dados ResearchGate,
SciELO, Google Académico, PubMed e ScienceDirect, por serem fontes
consolidadas e acessiveis de literatura cientifica internacional e nacional. As

palavras-chave utilizadas incluiram: liquens, bioindicador, pigmentos fotossintéticos,



metabdlitos secundarios, poluicdo do ar, resposta fisiologica e monitoramento
ambiental, biotecnologia de liquens, farmacologia de liquens, compostos bioativos
liquénicos e biossintese de metabdlitos. Foram aplicados critérios bésicos de
selecdo para garantir a relevancia e atualidade das informacoes:

a) Periodo de publicacdo: para estudos historicos e fundamentos tedricos sobre
liguens, foram considerados trabalhos desde 1866; ja para pesquisas
relacionadas a poluicdo do ar e monitoramento ambiental, biotecnologia e
farmacologia, a atencéo foi voltada principalmente a publica¢des dos ultimos
10 anos (2015-2025), garantindo a relevancia e atualidade das informacoes.

b) Idioma: portugués e inglés.

c) Relevancia tematica: trabalhos que abordassem liquens como bioindicadores,
métodos de avaliacdo de poluentes, analise de pigmentos fotossintéticos ou
metabolitos secundarios, respostas fisiolégicas e aplicacbes em
monitoramento ambiental, bem como estudos sobre o potencial
biotecnoldgico, farmacolégico, biossintese e engenharia metabodlica de

compostos liquénicos.

Os estudos selecionados foram organizados de forma tematica, permitindo
analisar: (i) as bases biologicas da sensibilidade dos liquens a poluentes; (ii)
principais metabdlitos secundarios e suas funcées como bioindicadores; (iii) sua
distribuicdo pelo organismo; (iv) aplicacdes biotecnolégicas e farmacologicas dos
organismos liquénicos; e (v) desafios e perspectivas futuras na pesquisa e producao
de metabdlitos liqguénicos.

A sintese dos dados foram conduzidas por meio de uma abordagem critica e
comparativa, visando identificar tendéncias, lacunas e contribui¢cdes significativas
para 0 monitoramento ambiental e para o avanco da biotecnologia e farmacologia
de produtos naturais derivados de liquens. No entanto, é importante ressaltar que
esta revisao narrativa possui algumas limitacdes intrinsecas.

Uma das principais limitacdes reside na heterogeneidade metodolégica dos
estudos incluidos, o que restringe a possibilidade de comparacfes diretas e a
generalizacao dos resultados. Adicionalmente, a selecao da literatura foi baseada
em critérios de busca especificos, como palavras-chave e a utilizacdo de bases de
dados de acesso restrito, 0 que pode ter resultado na exclusdo de publicacdes

relevantes disponiveis em fontes menos convencionais ou em outros idiomas. Por



fim, por se tratar de uma revisdo de escopo narrativo, ndo foi empregada analise
guantitativa ou metodologias de meta-analise, o que confere as conclusfes um

carater mais qualitativo, limitando a preciséo estatistica das inferéncias.

DESENVOLVIMENTO
Para a obtencdo dos resultados neste estudo, foram apresentados e
analisados de forma critica os conhecimentos atuais sobre os liquens como
bioindicadores, destacando aspectos bioldgicos, fisiolégicos, bioquimicos e
metodoldgicos, bem como suas aplicagcfes praticas no monitoramento ambiental e
no desenvolvimento de novas biotecnologias/farmacos. A revisdo é organizada em
guatro subsecdes principais, permitindo uma analise detalhada de cada componente

relevante para a compreenséao do potencial bioindicador dos liquens.

Biologia e ecologia dos liquens

Os liquens sdo organismos simbidticos resultantes da associacao mutualistica
entre um fungo heterotréfico (micobionte) e um parceiro fotossintetizante autotréfico
(fotobionte), que pode ser uma alga verde ou uma cianobactéria. Essa associacao
permite a colonizacdo de uma ampla variedade de habitats, incluindo superficies
rochosas, solos, cascas de arvores e ambientes aquaticos, tornando-os organismos
ecologicamente ubiquos e fundamentais como bioindicadores de qualidade
ambiental (Ahmadjian, 1993; Nash Ill, 2008; Chiva Natividad, 2020).

Estrutura e funcdo do micobionte

O micobionte é geralmente um Ascomiceto, aproximadamente 98% dos
casos, com raros representantes de Basidiomycota. Esse componente constitui
aproximadamente 95 a 98% da biomassa liquénica e desempenha papel central na
organizacao morfoestrutural do talo (Ahmadjian, 1993; Nash Ill, 2008, p. 65). A sua
organizacao tecidual é responsavel pela diversidade morfolégica observada nos
liquenes — liguens foliosos, fruticosos e crustosos — cada qual com funcdes
ecoldgicas proéprias.

A diversidade morfolégica do micobionte é ilustrada em Figura 1,
apresentando exemplos de liquenes foliosos (Heterodermia phyllalbicans), fruticosos

(Cladonia dunensis) e crustosos (Caloplaca cerina), evidenciando a variagéo



estrutural que o micobionte € capaz de gerar (Sousa et al., 2022; Gumboski et al.,
2013; Irish Lichens, 2025).

Figura 1 — Estruturas liquénicas representativas: (a) Heterodermia phyllalbicans (folioso), (b)
Cladonia dunensis (fruticoso) e (c) Caloplaca cerina (crustoso).
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Fonte: Sousa et al., (2022); Gumboski et al., (2013); Irish Lichens, (2025).

Em liguens estratificados, o micobionte diferencia regides especializadas: o
cortex superior, que protege contra radiacdo ultravioleta e impacto mecanico; a
camada fotobionte, que abriga as células algais ou cianobacterianas; a medula,
composta por hifas frouxas e permedaveis que permitem trocas gasosas; e o0 cortex
inferior, que pode ou néo estar presente dependendo da morfologia do talo. A Figura
2 apresenta um corte transversal esquematico dessa organizacao, ilustrando a
compartimentalizacao estrutural do talo (Nash 11, 2008, p. 70).

Figura 2 — Corte vertical de um liquen folioso. uc = cortex superior; ph = camada fotobionte com

células de Trebouxia arboricola; m = medula formada por hifas frouxas; Ic = cortex
inferior.

Fonte: Adaptado de Nash Il 2008 (2008, Fig. 3.3).



A producédo de haustérios, estruturas de penetracdo fungica, € um mecanismo
especializado para a obtencdo de carboidratos. Esses prolongamentos invadem a
parede celular do fotobionte sem comprometer sua viabilidade, otimizando a
transferéncia de poli6is (em algas verdes) ou glicose (em cianobactérias) (Pichler,
2023, p. 926-928).

Além de seu papel estrutural e nutricional, 0 micobionte atua como principal
fator de resisténcia ambiental. O arranjo cortical reduz em até 90% a intensidade
luminosa incidente sobre a camada fotobionte, prevenindo fotoinibicdo em ambientes
de alta radiacdo (Nash Ill, 2008, p. 118). Simultaneamente, sua parede celular com
alto conteudo de glicanos insoluveis contribui para a retencao de agua, o que, aliado
ao baixo potencial hidrico das hifas, promove absorcédo eficiente de umidade

atmosférica — fundamental em habitats aridos.

Estrutura e funcédo do fotobionte

O fotobionte representa entre 2 e 10% da biomassa do liquen, mas exerce
papel central na simbiose. Estima-se que cerca de 40 géneros de algas verdes e
cianobactérias possam atuar como fotobiontes, destacando-se Trebouxia e
Trentepohlia (algas verdes) e Nostoc (cianobactéria) como os mais frequentes
(NASH 11l, 2008, p. 45-50). A morfologia dessas células pode ser cocoide,
filamentosa e colonial, embora frequentemente sofra alteracbes em seu estado
simbidtico, dificultando sua identificacdo sem isolamento em cultura.

Sua funcéo principal é a fotossintese, fornecendo ao fungo carboidratos que
sustentam o crescimento do talo. Nos cianoliquenes, a presenca de heterocistos
promove a capacidade de fixacdo de nitrogénio atmosférico (N,), fornecendo
compostos nitrogenados ao micobionte. Essa caracteristica é acentuada no estado
de simbiose, quando a frequéncia de heterocistos pode aumentar até cinco vezes,
como observado em Nostoc sp. associado a Peltigera canina (NASH lll, 2008, p. 10—
12).

Do ponto de vista ecoldgico, o fotobionte expande de forma substancial sua
tolerancia ambiental quando integrado ao liquen. Enquanto algas verdes e
cianobactérias de vida livre estdo restritas a ambientes aquéticos ou umidos, no
estado liquenizado elas passam a colonizar superficies terrestres secas, expostas e

de alta irradiancia, gracas a protecdo conferida pelo micobionte. Essa adaptacéo é



reforcada pelo carater poiquilohidrico do liquen, que Ihe permite utilizar multiplas
fontes de 4gua, como a precipitacdo, névoa e o orvalho (Scharnagl et al., 2023, p.
R513-R514, R517).

Ecologia liquénica

Embora tradicionalmente descrita como mutualistica, a simbiose liquénica
apresenta uma complexidade que desafia a categorizacéo classica das interacdes
biolégicas. O liquen constitui uma unidade funcional baseada na cooperagéo
metabdlica entre micobionte e fotobionte; contudo, em determinadas condicdes, a
relacéo pode aproximar-se de um parasitismo controlado (Ahmadjian, 1993; Nash llI,
2008, p. 67—-70). O micobionte € metabolicamente dependente do fotobionte, do qual
obtém carboidratos fotossintetizados. No entanto, algumas espécies o fungo
consome recursos além de sua capacidade de reposicdo. Essa exploracdo mais
intensa caracteriza a relacdo como um mutualismo assimétrico (Nash 11, 2008).

Do ponto de vista funcional, essa relacdo de aparente desequilibrio &
compensada pela protecao estrutural conferida pelo micobionte. O fotobionte isolado
dificilmente sobreviveria em ambientes extremos como rochas expostas, desertos
aridos ou regides polares, enquanto no estado liquenizado amplia seu nicho
ecolégico em escalas significativas (Nash 1ll, 2008, p. 120-122). Essa ambivaléncia
reforca a interpretacdo de que os liquens constituem sistemas de parasitismo
mutualisticamente estabilizado ou de mutualismo assimétrico, nos quais um parceiro
exerce maior controle sobre o outro.

O fendmeno dos fotossimbiomas ilustra a plasticidade simbidtica: o
micobionte pode associar-se a diferentes fotobiontes, formando talos alternativos
com vantagens adaptativas especificas. Essa flexibilidade reforca o papel central do
micobionte como parceiro dominante da simbiose (Nash Ill, 2008, p. 69). Em
liquenes tripartites, o micobionte pode integrar simultaneamente uma alga verde e
uma cianobactéria, ampliando a diversidade metabdlica e a plasticidade ecolégica.

Apesar da tensdo entre mutualismo e parasitismo, a associacdo é
ecologicamente estavel e de longa duracdo, permitindo aos liquenes colonizar
ambientes indspitos, atuar na sucessdo primaria e participar dos ciclos
biogeoquimicos. Essa ambivaléncia, longe de fragilizar a simbiose, constitui
mecanismo adaptativo essencial para o sucesso ecoldgico do consércio (Ahmadjian,
1993; Nash Ill, 2008).



Respostas fisioldgicas e bioquimicas ao estresse ambiental

Pigmentos fotossintéticos

A clorofila a e a clorofila b destacam-se como 0s principais pigmentos
envolvidos no processo fotossintético em liquens. A clorofila a atua como pigmento
primario, sendo universalmente presente em todos os organismos fotossintetizantes,
enquanto a clorofila b funciona como pigmento acessoério, ampliando o espectro de
luz absorvida, particularmente na faixa de azul-verde. Suas estruturas moleculares
sdo complexas, caracterizadas por um anel porfirinico contendo um ion de magnésio
(Mg?*) central e uma longa cadeia hidrofobica de fitol, que auxilia na ancoragem as
membranas dos tilacoides (Nash Ill, 2008, p. 88-91).

A degradagédo da clorofla @ um processo quimico desencadeado
predominantemente por hidrolise acida, um mecanismo frequente em condigdes de
estresse fisiologico em liquens, como exposicdo a poluentes acidificantes ou
dessecacédo extrema. Conforme demonstrado na Figura 3, o ion central de magnésio
(Mg?*) é protonado e removido. Acidos (H*) do meio atacam os atomos de nitrogénio
do anel de porfirina, substituindo o metal. A perda do cation Mg2*, que confere certa
polaridade a molécula, resulta em sua substituicdo por dois atomos de hidrogénio,
transformando a clorofila em feofitina, um composto significativamente mais

hidrofobico e ineficiente na conversao de energia luminosa (Moreira et al., 2010).

Figura 3 — Degradacéo da clorofila em feofitina
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Fonte: MOREIRA et al., 2010

Em liguens, a formacdo de agregados de clorofila reduz drasticamente a
eficiéncia fotossintética. A energia luminosa absorvida é dissipada como calor em

vez de ser convertida em energia quimica. Em ambientes de alto estresse hidrico ou
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com acumulo de poluentes acidificantes que catalisam a formacao de feofitina, este
fenbmeno é exacerbado, comprometendo a sobrevivéncia do talo.

Além das altera¢Bes nas clorofilas, outros pigmentos também exercem papel
adaptativo relevante, como a melanina, um pigmento escuro de alto peso molecular
cuja producdo € frequentemente induzida por estresses ambientais, incluindo
poluicdo quimica, metais pesados e radiacdo (Rassabina et al., 2022; Chowaniec et
al., 2023). Esse processo de melanizagdo funciona como um mecanismo de defesa,
protegendo o fotobionte de danos oxidativos e modulando a absorgéo de agentes
toxicos do ambiente. Assim, liquens expostos a ambientes contaminados
frequentemente exibem talos mais escuros, evidenciando a plasticidade fisioldgica
do organismo frente a fatores de estresse.

A melanina apresenta propriedades quimicas que permitem ligar-se a
elementos-traco toxicos, como ions metalicos e poluentes organicos, funcionando
como um biossorvente natural. Estudos com Lobaria pulmonaria e Lobaria retigera
mostraram que a melanina desses liguens consegue adsorver corantes sintéticos,
reduzindo sua toxicidade biologica sobre bactérias do solo (Rassabina et al., 2022).
Tal capacidade ressalta o papel da melanizagdo como uma estratégia adaptativa que
nao so protege os fotobiontes, mas também contribui para a mitigacao de poluentes

no ambiente.

Metabdlitos secundarios e acidos organicos

Os liguens apresentam uma sintese diversa de compostos, conhecidos como
substancias liquénicas ou acidos liquénicos, sao produtos do metabolismo
secundario do micobionte. ApOs sua sintese esses bioativos sdo acumulados em
diferentes regides do talo, atuando na protecéo contra radiagéo ultravioleta, estresse
oxidativo, herbivoria, competicdo microbiana e poluentes ambientais (Honda,;
Vilegas, 1998; Elix; Stocker-Waorgotter, 2008).

Sua diversidade quimica e plasticidade sintética tornam os liquens
organismos ideais para estudos de bioindicacdo ambiental, uma vez que a
composicao e concentracao desses metabdlitos respondem diretamente a variacdes

no meio.
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Depsidas e depsidonas:

Constituem o grupo mais numeroso de metabdlitos liquénicos, as depsidas
sdo ésteres formados pela condensacdo de duas ou mais unidades de acido
orselinico ou B-orcinol carboxilico (Honda; Vilegas, 1998). As depsidonas, por sua
vez, distinguem-se pela presenca de um anel lactonico adicional, conferindo maior
estabilidade frente a hidrélise e a oxidacdo. Esta diferenca estrutural esta
diretamente associada a propriedades antioxidantes e a capacidade potencializada
de quelar ions metalicos (Honda; Vilegas, 1998).

Conforme ilustrado na Figura 5, as depsidas apresentam ligac6es éster entre
acidos fendlicos, enquanto as depsidonas possuem o anel lactdnico adicional,
evidenciando diferencas estruturais criticas para suas funcdes. Exemplos notaveis
incluem a atranorina e o acido tamindlico (uma depsida) e os acidos norstitico e

protocetrarico (depsidonas).

Figura 5 — Depsidas e depsidonas
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Fonte: Adaptado de HONDA,; VILEGAS, 1998, p. 111-116

O mecanismo de acao baseia-se nas propriedades fisico-quimicas de suas
estruturas fendlicas, que conferem uma elevada capacidade de doar elétrons ou
atomos de hidrogénio, neutralizando radicais livres e Espécies Reativas de Oxigénio
(ROS), protegendo as delicadas membranas tilacoidais do fotobionte (Fernandez-

Moriano et al.,, 2016). Paralelamente, os grupos funcionais hidroxila e carbonila



12

servem como sitios de ligacdo eletroficamente ricos para ions metalicos. Neste
mecanismo representado na Figura 6, os atomos de oxigénio desses grupos doam
pares de elétrons para orbitais vazios do metal, formando complexos de
coordenacao estaveis e insollveis. Este processo sequestra os ions metélicos,
impedindo-os de interferir com processos bioquimicos essenciais — como a atividade
enzimatica e a divisao celular, um fendbmeno conhecido

como fitoestabilizagéo (Honda; Vilegas, 1998, p. 122).

Figura 6 — Representacdo esquematica do mecanismo de quelacao de um céation metalico
divalentepor grupos funcionais carbonila e hidroxila do acido norstitico.

CH, O

HO

Fonte: Elaborado pelo autor (2025), com base em (PURVIS, 2014).

Dibenzofuranos:

Os dibenzofuranos constituem uma classe importante de metabdlitos
secundarios liquénicos, desempenhando papel na protecéo fisiologica dos liquens,
mas também como bioindicadores ambientais. Esses compostos se destacam por
responderem a variacdes de poluentes atmosféricos, radiacéo ultravioleta, acidez e
presenca de metais pesados, 0 que o0s torna ferramentas de relevancia no
monitoramento ambiental (Hauck et al., 2009).

O acido usnico, principal representante dos dibenzofuranos, atua de forma
multifuncional na protecdo liquénica. Sua atividade antimicrobiana contribui para
limitar a colonizacdo de fungos e bactérias epifiticas em ambientes poluidos,
reforcando a resisténcia do liguen em areas urbanas ou industriais (Akmak; Gulgin,
2019; Macigg-Dorszynska, 2014). Além disso, sua estrutura fendlica permite
interacbes com agentes oxidantes e particulas suspensas, modulando os efeitos
deletérios do estresse oxidativo induzido por contaminantes (Purvis, 2014; White et
al., 2014).
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Estudos elaborados por Akmak e Gdlgin (2019) e Suno et al. (2021)
demonstram que derivados de dibenzofuranos podem participar do sequestro parcial
de cétions metalicos, auxiliando na bioacumulacdo e no armazenamento de
poluentes inorganicos, como demonstrado em liquens saxicolas expostos a metais
pesados. A Figura 7 extraida da pesquisa de Akmak e Gil¢in (2019) demonstrou o

acido usnico como agente quelante, atuando na complexacao de ions ferrosos.

Figura 7 — Formag&o de complexos quelatos do Acido Usnico com ions Fe?*.
Q

HO [ o] I 0 2Fe?t

OH c o0

Usnic acid Fe**-Usnic acid complex
Fonte: AKMAK; GULCIN, 2019

bl
FE_2+

Segundo Farkas et al. (2020), os dibenzofuranos, em especial o acido usnico,
apresentam resposta plastica frente a radiacdo UV. Em Cladonia foliacea, foi
observado aumento da concentracdo desse metabolito sob radiacdo UV-A
suplementar, reforcando seu papel como marcador de estresse fotoquimico. Os
autores também identificaram maior acumulo desse composto em amostras
coletadas no inverno, o que pode estar associado a necessidade de intensificacédo
da protecdo contra a radiagcdo nociva em talos hidratados e expostos durante
periodos umidos e de maior incidéncia luminosa. Esses resultados encontram-se

representados graficamente na Figura 8.

Figura 8 — Variagéo do acido usnico (mg/g) em Cladonia foliacea durante enxadgue com acetona,
comparando verdo e inverno, com maior concentracdo em inverno e reducéo gradual em
verao.
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Usnic acid content [mg/g)
i

0.1 1 10 100 1000
Time [hours]

Fonte: FARKAS et al., 2020.
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Derivados do acido pulvinico:

Os derivados do acido pulvinico sdo pigmentos amarelos biossintetizados
pela via do acido chiquimico, a partir dos aminoacidos aromaticos fenilalanina e
tirosina. Estes compostos sao ésteres metilicos derivados do acido pulvinico e séo
caracterizados por sua estrutura butenolida, um anel lactonico insaturado de cinco
membros, que é fundamental para suas atividades bioldgicas (Pubchem, 2025;
Bourdreux et al., 2008).

Esses agentes quimicos atuam como funcdo principal a defesa contra a
herbivoria. O acido vulpinico por exemplo, € reconhecido historicamente pelo seu
uso por comunidades noérdicas como veneno para lobos e raposas, evidenciando seu
potencial toxico ndo apenas no nivel ecolégico, mas também em interagdes culturais
entre humanos e o ambiente (Svanberg; Stahlberg, 2018).

Os derivados do acido pulvinico possuem um mecanismo de toxicidade eficaz
de defesa, tornando os liguens que o produzem menos palataveis ou diretamente
prejudiciais aos herbivoros. O estudo de Emmerich et al. (1993) investigou a
toxicidade e a atividade anti-alimentar de varios compostos liquénicos, incluindo o
acido vulpinico, contra larvas do inseto herbivoro polifago Spodoptera littoralis. Os
resultados demonstraram que o acido vulpinico provocou forte mortalidade, retardo
significativo no crescimento e um aumento pronunciado no periodo larval em
experimentos de alimentacdo crdonica com larvas neonatas. As concentracdes
utilizadas foram comparaveis ou até significativamente abaixo das concentracdes
naturais encontradas em varios liquens.

Além da defesa contra herbivoros, o acido vulpinico também apresenta
diversas atividades biolégicas. Sua estrutura fendlica contribui para suas
propriedades antioxidantes, como a reducdo da producdo de espécies reativas de
oxigénio (ROS). Sahin et al. (2019) demonstraram em seu estudo que, em células
endoteliais humanas (HUVECSs) submetidas ao estresse oxidativo induzido por
perdxido de hidrogénio (H,0,), o acido vulpinico atuou como agente antioxidante,
promovendo uma reducédo significativa na geracdo de ROS. A andlise estatistica
representada na Figura 9 demonstrou de forma clara essa diferenga significativa

entre 0S grupos experimentais.
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Figura 9 — Efeito antioxidante do acido vulpinico em células endoteliais humanas (HUVECSs). O
tratamento com H,0O, aumentou a producéo de espécies reativas de oxigénio (ROS),
enquanto o pré-tratamento com acido vulpinico (15 uM) reduziu significativamente os
niveis de ROS, aproximando-os do controle.
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Fonte: SAHIN et al., 2019.

Embora a pesquisa tenha demonstrado esse efeito em células endoteliais
humanas, seus resultados podem ser extrapolados para o contexto liquénico.
Nessas associacfes simbiodticas, o aumento da producdo de ROS ocorre sob
condicles de estresse, como radiacao ultravioleta, poluicdo atmosférica ou ciclos de
dessecacdo e reidratacdo, nas quais compostos antioxidantes como o acido
vulpinico atuam na protecéo celular e na manutencdo da homeostase metabdlica.

De forma complementar, as analises morfolégicas evidenciaram que o H,0,
promoveu alteracdes drasticas na organizacdo do citoesqueleto, resultando em
retracdo celular e fragmentacdo dos filamentos de actina. Entretanto, o pré-
tratamento com acido vulpinico preservou a estrutura filamentosa e a integridade
celular, prevenindo a degeneracdo induzida pelo estresse oxidativo, resultados
elucidados na Figura 10. Esses achados sugerem que, nos liqguens, esse metabdlito
secundario pode desempenhar papel similar, evitando danos estruturais em fungos
e fotobiontes diante de estresses oxidativos ambientais. Dessa forma, o &cido
vulpinico ndo apenas atua como barreira quimica contra herbivoros, mas também
como um mecanismo protetor intrinseco, essencial para a resiliéncia ecoldgica e

fisiologica do liquen.



16

Figura 10 — Imunofluorescéncia de actina em células endoteliais humanas (HUVECS). (a) Controle,
com filamentos de actina organizados e nucleos normais. (b) Acido vulpinico (15 uM),
sem alteracgdes estruturais em relagéo ao controle. (c) H,O, (215 uM), com retragao
celular, fragmentacéo e aglomeracao dos filamentos. (d) Acido vulpinico + H,O,,
preservando a morfologia celular e a organizacéo filamentosa, evidenciando efeito
protetor do composto. Barra de escala: 20 pm.

Fonte: SAHIN et al., 2019.
Disposicdo dos metabdlitos secundarios

A localizacdo intracelular desses metabdlitos dentro do talo liquénico é
estratégica e esta intrinsecamente ligada a sua funcao. Eles sédo frequentemente
cristalizados e depositados no cértex superior, formando uma camada protetora
densa que atua como barreira fisica e quimica contra a radiacdo ultravioleta (UV), o
excesso de luz visivel, a dessecacdo e a invasdo por patégenos. Outros se
acumulam sobre as hifas medulares ou na superficie do talo, protegendo as
estruturas internas e o fotobionte.

Sob condi¢Bes de estresse ambiental, como exposicdo a metais pesados,
poluentes atmosféricos ou variacdes extremas de umidade e radiacdo, a biossintese
destes compostos € frequentemente regulada positivamente (upregulation), uma
resposta adaptativa que ativa vias de quelacdo de metais toxicos e neutralizacéo de

espécies reativas de oxigénio (ROS) (DEDUKE et al., 2012). Conforme ilustrado na
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Figura 11, observa-se a deposicdo preferencial de metabdlitos no cértex superior,
bem como sua presenca na medula e na superficie do talo, em consonancia com

suas funcdes protetoras.

Figura 11 — Disposicao dos metabdlitos secundarios no talo liquénico.
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Fonte: SUNO et al., 2021

Aplicacdes e potencial biotecnolégico dos organismos liquénicos

Os liqguens e seus metabdlitos secundarios tém emergido como alvos
promissores de investigacdo biotecnoldgica e farmacologica, devido a combinacéo
de caracteristicas ecologicas uUnicas, diversidade quimica e capacidade de

responder sensivelmente a alteracdes ambientais.

Liquens como bioindicadores ambientais

Os liquens, devido a sua morfofisiologia peculiar e a auséncia de estruturas
protetoras como cuticulas e raizes, absorvem diretamente da atmosfera os
nutrientes e, consequentemente, os poluentes. Essa caracteristica 0s torna
sentinelas ambientais de inestimavel valor, refletindo a qualidade do ar e as
alteracdes ambientais. A capacidade de biomonitoramento dos liquens tem sido
amplamente explorada, e estudos recentes continuam a reforcar sua relevancia
(Baharanyi et al., 2025).

A pesquisa de Abas et al. (2024), demonstrou a eficacia dos liguens como
indicadores bioldgicos de poluentes do ar interior, especificamente a nicotina. Ao
transplantar a espécie Usnea misaminensis para um edificio publico na Malasia, 0s

pesquisadores observaram uma relagdo negativa significativa entre a vitalidade do
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liquen e as concentracdes de nicotina. Isso significa que, quanto maior a exposi¢cao
a nicotina, menor a vitalidade do liquen, evidenciando sua sensibilidade a esse
poluente. Esse achado abre portas para o desenvolvimento de novas técnicas de
monitoramento da qualidade do ar em ambientes fechados, utilizando sensores
baseados em liquens, que seriam econdmicos e nao invasivos para a deteccdo
continua de nicotina.

Além da poluicdo do ar interior, os liguens sdo ferramentas cruciais no
monitoramento de metais pesados. Baharanyi et al., (2025) investigaram a poluicao
do ar em Opole, Polbnia, utilizando o liquen Hypogymnia physodes. Os resultados
demonstram que maiores concentracbes de metais pesados, como ferro (5131
mg/kg) e chumbo (101 mg/kg), foram encontradas em areas proximas a ferrovias e
ruas com trafego intenso.

A correlacdo positiva entre as concentracbes desses elementos e as
atividades antropogénicas e de trafego confirmou que estas séo as principais fontes
de poluicdo. Este estudo sublinha que o biomonitoramento passivo de baixo custo,
empregando liquens, pode complementar eficazmente os métodos instrumentais
tradicionais, oferecendo uma visdo abrangente da distribuicdo espacial e da

exposicao crénica a contaminantes em areas urbanas.

Potencial farmacolédgico e terapéutico

Os liguens sdo um verdadeiro tesouro de compostos bioativos, e seu potencial
farmacoldgico e terapéutico tem sido objeto de intensa investigacdo. A diversidade
de metabdlitos secundarios produzidos por esses organismos simbioticos 0s
posiciona como uma fonte promissora para a descoberta de novos farmacos. A
pesquisa, que antes se concentrava em extratos brutos, agora avanca para o
isolamento e a avaliacdo da bioatividade de compostos individuais, permitindo uma
compreensao mais aprofundada de suas propriedades terapéuticas (Pasinato et al.,
2025; Poulsen-Silva et al., 2025).

Conforme destacado por Pasinato et al. (2025), os liquens sédo, de fato,
reservatorios de produtos naturais. Embora a producdo de metabdlitos em larga
escala seja um desafio devido ao crescimento lento dos liquens, os avangos em
técnicas de cultivo e expressao heteréloga de metabdlitos estdo superando essas
barreiras. A pesquisa aponta que o potencial biossintético dos liquens é

impulsionado principalmente por clusters de policetideo sintase (PKS), indicando
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uma area fértil para futuras investigacdes sobre a evolugdo desses clusters e sua
aplicacdo na descoberta de novos farmacos.

O potencial antimicrobiano dos metabdlitos secundarios de liquens é
particularmente notavel e de grande relevancia no cenario atual de crescente
resisténcia a antibioticos. Uma revisdo de Poulsen-Silva et al. (2025), detalha a
efichcia de compostos como os &cidos difraictaico, lobéarico, protolichesterinico,
salazinico e Usnico contra uma variedade de microrganismos, incluindo bactérias,
fungos e leveduras. Muitos desses compostos demonstraram concentracdes
inibitérias minimas (CIMs) significativas, e alguns exibem atividade antiviral. Além
disso, foi observado que certos metabdlitos podem atuar em sinergia com
antibidticos convencionais, potencializando sua eficacia.

A interacdo de moléculas de liquens com ions inorganicos para formar
nanoparticulas com atividade antimicrobiana também representa uma area de
pesquisa emergente, prometendo novas abordagens no combate a infecgcdes. Esses
achados ressaltam o valor inestimavel dos metabdlitos de liquens na luta contra
infeccbes microbianas e seu potencial para o desenvolvimento de novos
medicamentos.

Além das propriedades antimicrobianas, os metabdlitos liquénicos exibem
uma gama diversificada de atividades farmacologicas. O estudo de Cakmak e Gulgin
(2019) avaliou a atividade antioxidante do acido uUsnico por meio de diferentes
ensaios de sequestro de radicais, incluindo DPPH, ABTS, DMPD e O,". A Figura 12
apresenta os resultados desses testes, comparando o desempenho do acido Usnico
com padrbes antioxidantes reconhecidos, como a-tocoferol, Trolox e BHA.
Observou-se que o acido usnico reduz significativamente a absorbancia dos radicais
em todos os testes, indicando seu alto poder de neutralizacdo em concentracdes
crescentes.

Essa capacidade antioxidante € particularmente relevante para o
desenvolvimento de terapias contra doencas neurodegenerativas, cardiovasculares
e certos tipos de cancer. A presenca de grupos fendlicos e outras estruturas quimicas

nesses metabdlitos o que contribui significativamente para essa atividade.
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Figura 12 — Atividade de sequestro de radicais livres do 4cido Usnico em diferentes ensaios
antioxidantes: (A) DPPH-, (B) ABTS-", (C) DMPD-*, (D) O,*". Os resultados mostram a
eficiéncia antioxidante do acido Usnico em comparagédo com a-tocoferol e Trolox em
diferentes concentracdes.
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Outra area promissora € a investigacao de atividades anti-inflamatérias e
anticancerigenas. Muitos metabdlitos secundarios de liquens demonstraram inibir
vias inflamatérias e induzir a apoptose em células cancerigenas, sem afetar
significativamente as células saudaveis (Poulsen-Silva et al., 2025). Essas
propriedades abrem caminho para o desenvolvimento de novos agentes terapéuticos
com menor toxicidade e maior seletividade.

Um estudo abrangente de Hamutoglu et al. (2020) destaca que os liquens
exercem seus efeitos anticancerigenos por meio de diversas vias, incluindo
citotoxicidade, regulacdo do ciclo celular, anti-proliferacdo, anti-invasao, anti-
migracdo e anti-angiogénese. O 4cido Usnico, um metabdlito comum, demonstrou
inibir a ativacdo do NF-kB, um fator de transcricao crucial na resposta inflamatéria, e
regular negativamente a expressao de citocinas pro-inflamatorias, como TNF-a e IL-
1B, enquanto aumenta os niveis de citocinas anti-inflamatérias como a IL-10.

Outro estudo de caso especifico publicado na revista Scientific Reports por

Zhou et al. (2017) investigaram o metabdlito secundario atranorina, extraido do
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liquen Everniastrum vexans. A atranorina, cuja estrutura quimica € apresentada na
Figura 13a, demonstrou suprimir a motilidade e a tumorigénese de células de cancer
de pulm&o humano (A549). Inicialmente, os extratos brutos de E. vexans ja haviam
mostrado uma inibicdo significativa na migracdo e invasdo dessas células, como
ilustrado na Figura 13b e 13c. Além disso, a atranorina purificada demonstrou inibir
a migracéo celular, conforme evidenciado nos ensaios de migragéo apresentados na
Figura 13d e 13e.

Figura 13 — Atranorina, um metabdlito secundario de Everniastrum vexans, inibe a motilidade de
células de cancer de pulméo A549. (a) Estrutura quimica da atranorina. (b,c) Extratos
de E. vexans inibem a migracao e invasdo de células A549. (d,e) A atranorina
purificada inibe a migracao de células A549.
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O estudo revelou que a atranorina inibe a importagdo nuclear da -catenina,
um componente chave da via de sinalizacdo Wnt, que esta frequentemente
desregulada no cancer. A Figura 14 demonstra visualmente essa redugdo na
localizacao nuclear da 3-catenina em células tratadas com atranorina. Ao fazer isso,

a atranorina regula negativamente os genes alvo da B-catenina, como CD44, ciclina-
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D1 e c-myc, que estdo envolvidos na proliferacdo e motilidade celular. Além disso, a
atranorina demonstrou inibir a atividade das Rho GTPases (Racl, Cdc42 e RhoA),
gue séo reguladores essenciais do citoesqueleto de actina e da motilidade celular.
Esses achados sugerem que a atranorina tem um potencial terapéutico significativo,
atuando em multiplas vias de sinalizagdo para inibir a progressao do cancer de
pulméo (Zhou et al. 2017).

Figura 14 — Atranorina inibe a importacao nuclear da 3-catenina em células A549. Imagens de
microscopia confocal de fluorescéncia demonstram a redugado da p-catenina (verde) no
nucleo (azul) em células A549 tratadas com atranorina, mesmo na presenca de um
inibidor de exportacdo nuclear (LMB).
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Fonte: ZHOU et al. 2017.

Para a obtencdo dos resultados desta pesquisa, proponha-se analisar
criticamente os achados da reviséo de literatura sobre liquens, com énfase em seu
uso como bioindicadores ambientais e em seu potencial ha producao de metabdlitos
de interesse biotecnoldgico e farmacoldgico. Buscou-se integrar os resultados
discutidos as limitacées e desafios ainda existentes, ao mesmo tempo em que se

destacam perspectivas promissoras para o avanco da pesquisa na area.

Principais achados

A revisao de literatura realizada destacou a complexidade e a relevancia dos
liquens tanto como organismos bioindicadores quanto como fontes de metabdlitos
secundarios de potencial biotecnolégico e farmacolégico. Esses organismos,

constituidos por uma associacdo simbidtica entre um fungo (micobionte) e um
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parceiro fotossintético (fotobionte), apresentaram elevada capacidade de colonizar
ambientes extremos e diferentes substratos (Ahmadjian, 1993; Nash, 2008). Tal
caracteristica, aliada a auséncia de estruturas regulatérias como raizes e cuticulas,
torna-os altamente sensiveis a poluentes atmosféricos, absorvendo gases e
aerossois diretamente por todo o talo (Martins; Kéaffer; Lemos, 2008).

Sua morfofisiologia peculiar permite que esses organismos interajam
diretamente com as condi¢cdes atmosféricas locais, funcionando como indicadores
ambientais de grande valor (Sousa, 2022). Sua aplicagéo possibilita a identificacéo
de zonas impactadas, a compreenséo de padroes de deposi¢cao de contaminantes e
a elaboragdo de politicas ambientais de mitigacdo. Nesse sentido, o
biomonitoramento liquénico destacou-se como uma alternativa de baixo custo e
elevada eficiéncia quando comparado a meétodos tradicionais (Sousa, 2022).
Estudos recentes exemplificam tal aplicacdo, como o monitoramento de nicotina em
ambientes fechados (Abas et al., 2024) e de metais pesados em areas urbanas
(Baharanyi et al., 2025).

A literatura também ressalta o papel funcional do micobionte, responsavel
pela maior parte da biomassa e pela organizacdo morfoestrutural do liquen. Esse
componente oferece protecéo contra radiacdo UV, impacto mecanico e auxilia na
retencdo hidrica, enquanto o fotobionte realiza a fotossintese e, no caso dos
cianoliquenes, atua na fixacdo do nitrogénio atmosférico (Nash I1llI, 2008). A
plasticidade simbiotica, manifestada nos fotossimbiomas e nos liquenes tripartites,
reforca a adaptabilidade desses organismos a diferentes condicdes ambientais
(Nash 111, 2008).

As respostas fisiologicas e bioquimicas dos liquens frente ao estresse
ambiental também constituem um ponto relevante. A degradacdo da clorofila em
feofitina sob estresse oxidativo e a producdo de melanina como mecanismo de
defesa contra poluentes e radiacdo representam exemplos claros de sua resposta
adaptativa (Moreira et al., 2010; Rassabina et al., 2022).

Além disso, a diversidade de metabdlitos secundarios, como depsidas,
depsidonas, dibenzofuranos (&cido Usnico) e derivados do &cido pulvinico,
desempenha papel fundamental na protecéo contra estresse oxidativo, quelacdo de
metais e defesa contra herbivoria (Honda; Vilegas, 1998; Akmak; Gulgin, 2019; Sahin
et al., 2019). A disposicdo estratégica desses compostos no talo liquénico reforca

sua funcéo protetora (Suno et al., 2021).
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Esses achados corroboram a compreensdo de que os liqguens se configuram
como ferramentas robustas para 0 monitoramento ambiental, fornecendo respostas
biolégicas integradas as alteracdes nos ecossistemas. Sua elevada sensibilidade a
poluentes, aliada a capacidade de acumular substancias toxicas sem excreta-las, os
torna sentinelas ambientais eficazes, capazes de detectar precocemente impactos e
avaliar continuamente a qualidade do ar. Além disso, a riqueza de metabdlitos
secundarios presentes nesses organismos amplia seu potencial para aplicacfes
biotecnoldgicas e farmacolégicas, como no desenvolvimento de antimicrobianos e

antioxidantes (Pasinato; Singh, 2025; Poulsen-Silva et al., 2025).

Vantagens e limitagdes
Vantagens observadas

Os liquens apresentam um conjunto de caracteristicas que os consolidam
como ferramentas indispensaveis no biomonitoramento ambiental. Uma das
principais vantagens esta em sua sensibilidade intrinseca: a auséncia de estruturas
regulatérias, como raizes e cuticulas, possibilita a absorcdo direta de gases e
aerossois, tornando-os extremamente suscetiveis a alteracbes na composicao
atmosférica (Martins; Kaffer; Lemos, 2008). Aléem disso, sua incapacidade de
excretar substancias toxicas faz com que acumulem poluentes ao longo do tempo,
funcionando como um registro histérico da qualidade ambiental (Martins; Kaffer;
Lemos, 2008).

Outra caracteristica significativa estd na ubiquidade e longevidade desses
organismos. A capacidade de colonizar diferentes substratos e sobreviver em
habitats extremos, como desertos e regides articas, amplia sua aplicabilidade em
distintos ecossistemas (Ahmadjian, 1993; Nash, 2008). A longevidade dos liquens
também permite 0 acompanhamento de areas extensas por periodos prolongados,
0 que os torna valiosos em estudos de monitoramento de longo prazo (Sousa, 2022).
Além disso, trata-se de uma metodologia de baixo custo quando comparada a
técnicas tradicionais de mensuracdo de poluentes, uma vez que dispensa
equipamentos sofisticados (Sousa, 2022).

No que se refere ao potencial biotecnoldgico e farmacolégico, a diversidade
de metabdlitos secundarios presentes nos liqguens, com atividades antimicrobianas,
antioxidantes, anti-inflamatdrias e anticancerigenas, posiciona-os como fontes

promissoras para a descoberta de novos farmacos e produtos de interesse industrial
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(Pasinato; Singh, 2025; Poulsen-Silva et al., 2025). Sua resposta bioldgica integrada
aos estressores ambientais reforca ainda mais a relevancia desses organismos,
refletindo ndo apenas concentracdes pontuais de contaminantes, mas os efeitos

cumulativos da poluigéo.

LimitagOes observadas

Apesar das vantagens, algumas limitacdes precisam ser consideradas na
pesquisa e no aproveitamento dos metabdlitos liquénicos. O crescimento
extremamente lento em condi¢des naturais representa um entrave para a obtencéo
de biomassa suficiente, tanto em estudos experimentais de larga escala quanto na
producédo comercial de metabdlitos (Scharnagl, 2023; Singh, 2023). Outro desafio
esta no cultivo in vitro, que se mostra complexo devido a natureza da simbiose entre
micobionte e fotobionte. Muitas vezes, a separacdo desses parceiros simbioticos
resulta na perda da capacidade de sintese de metabdlitos secundarios de interesse
(Rosabal, 2024; Zarem, 2023).

A complexidade quimica desses organismos também dificulta avan¢os mais
consistentes, visto que a identificacdo, isolamento e caracterizacdo de metabalitos
individuais demandam técnicas analiticas sofisticadas. Além disso, a composicao
guimica dos liquens sofre grande influéncia de fatores ambientais e geograficos, o
gue compromete a padronizacdo de extratos e a reprodutibilidade dos resultados
obtidos (Kalra, 2023). Essas limitacbes demonstram que, embora possuam elevado
potencial, os liquens ainda exigem solu¢cdes metodoldgicas inovadoras para que

possam ser plenamente explorados em aplicacdes biotecnoldgicas e farmacéuticas.

Lacunas de pesquisa

A partir da andlise dos desafios expostos, € possivel identificar lacunas de
pesquisa que representam oportunidades de avanco na area. Uma das principais
guestdes refere-se a necessidade de otimizacdo das técnicas de cultivo in vitro de
liquens, de modo a preservar a capacidade de sintese de metabdlitos secundarios.
Essa demanda envolve a compreensdo aprofundada das interacdes simbidticas e
das condi¢cdes ambientais que favorecem a biossintese em ambientes controlados
(Rosabal, 2024; Zarem, 2023).

Outro ponto critico diz respeito a padronizacdo e a reprodutibilidade dos

resultados. A variabilidade quimica dos liquens, frequentemente influenciada por
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fatores geogréaficos e ambientais, reforca a importancia de estudos que busquem
estabelecer parametros para uniformizagdo dos extratos e maior consisténcia nos
dados obtidos. Essa padronizacdo € especialmente relevante em pesquisas com
potencial de aplicacao farmacéutica e comercial (Kalra, 2023).

Adicionalmente, ainda existem lacunas significativas na compreensao dos
mecanismos de biossintese dos metabdlitos liquénicos. Apesar dos avancos em
técnicas de genbmica, transcriptdmica, protedmica e metabolémica, ainda ha
desconhecimento sobre as vias metabdlicas e os genes envolvidos nesse processo,
0 que limita o aproveitamento pleno do potencial desses organismos (Prado, 2025;
Pichler, 2023).

Por fim, a exploracdo das aplicacbes biotecnolégicas e farmacéuticas dos
metabolitos ainda é incipiente. A identificacdo de novos compostos bioativos e o
desenvolvimento de processos viaveis para producdo em larga escala constituem
etapas fundamentais para a consolidacdo do campo (Kalra, 2023; Ren, 2023). Além
disso, embora os liquens ja sejam amplamente utilizados como bioindicadores, a
integracdo de seus mecanismos de deteccdo a tecnologias de monitoramento
remoto e inteligéncia artificial permanece como um campo pouco explorado, mas de
elevado potencial para aprimorar a preciséo e a eficiéncia da avaliagdo da qualidade
ambiental (Kono, 2020).

Novas perspectivas para futuras pesquisas

Superar as limitacbes identificadas requer a incorporacdo de novas
estratégias de investigacdo. Nesse contexto, a biologia sintética e a engenharia
metabdlica surgem como alternativas promissoras, sobretudo pela possibilidade de
transferéncia de genes responsaveis pela biossintese de metabdlitos de interesse
para microrganismos de crescimento rapido, como leveduras e bactérias. Essa
abordagem pode viabilizar a producédo em larga escala de compostos liquénicos em
biorreatores, ampliando o0 acesso a moléculas bioativas com potencial farmacéutico
e industrial (Kalra, 2023; Ren, 2023).

Outra perspectiva esta associada ao avanco das técnicas de cultivo. O
aprimoramento dos métodos in vitro, aliado a biotecnologia de plantas, como o cultivo
de células e tecidos liquénicos, pode favorecer tanto o aumento da biomassa quanto
a otimizacao da sintese de metabdlitos. Quando integradas as abordagens de omics,

essas técnicas possibilitam uma compreensdo mais detalhada dos processos
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biossintéticos, contribuindo para maior eficiéncia na exploragdo de compostos de
interesse (Prado, 2025; Pichler, 2023).

No campo da bioindicacao, a integracdo de sensores baseados em liquens a
sistemas de monitoramento remoto e inteligéncia artificial representa uma fronteira
tecnologica relevante. Essa inovagdo permitiria analises em tempo real e
modelagens preditivas, com potencial de fornecer subsidios estratégicos para a
gestdo ambiental e para a formulacédo de politicas publicas mais assertivas (Kono,
2020).

Além disso, o aprofundamento dos estudos sobre a interacao simbiotica entre
micobionte e fotobionte, em diferentes condicdes ambientais, pode revelar
mecanismos ainda desconhecidos relacionados a producdo de metabdlitos e a
adaptabilidade desses organismos. A investigacdo de liguens em habitats pouco
explorados também se mostra promissora, pois pode levar a descoberta de novas
espécies e compostos bioativos, ampliando ainda mais o repertorio de moléculas
com potencial de aplicacéo biotecnoldgica.

Essas perspectivas, ao abordar os desafios atuais e explorar tecnologias
emergentes, visam maximizar o potencial dos liquens tanto como bioindicadores
ambientais quanto como fontes de compostos de interesse farmacologico e
industrial. Assim, contribuem para o fortalecimento da pesquisa cientifica e para a

inovagcdo em areas estratégicas da biotecnologia.

CONSIDERACOES FINAIS

Este trabalho de revisdo aprofundou-se no estudo dos liquens, consolidando
seu reconhecimento como organismos de notavel importancia ecolégica, ambiental
e biotecnoldgica. A analise demonstrou que a complexa simbiose entre fungos e
parceiros fotossintéticos confere aos liquens uma morfofisiologia peculiar e uma
sensibilidade intrinseca a alteracdes atmosféricas, caracteristicas que o0s
estabelecem como bioindicadores ambientais de valor inestimavel. Sua capacidade
de absorver e acumular poluentes, aliada a ubiquidade e longevidade, os posiciona
como ferramentas eficazes e de baixo custo para o biomonitoramento da qualidade
do ar, permitindo a deteccdo precoce de impactos e a formulacdo de politicas
ambientais mais assertivas.

Além do papel como sentinelas ambientais, a revisdo destacou a rigueza e

diversidade dos metabdlitos secundarios liquénicos. Esses compostos, que
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desempenham func¢des cruciais na adaptacéo e defesa dos liqguens contra estresses
como radiagao UV, metais pesados e herbivoria, revelaram um vasto e promissor
potencial biotecnolégico e farmacoldgico. Propriedades antimicrobianas,
antioxidantes, anti-inflamatérias e anticancerigenas foram evidenciadas,
posicionando os liquens como uma fonte valiosa para a descoberta e
desenvolvimento de novos farmacos e produtos bioativos.

Contudo, a pesquisa e a exploracao plena desse potencial enfrentam desafios
significativos, como o crescimento lento dos liquens e a complexidade do cultivo in
vitro, que dificultam a obtencdo de biomassa e a producdo padronizada de
metabdlitos. A variabilidade quimica e a necessidade de técnicas analiticas
avancadas também representam obstaculos. Para superar essas limitacées, novas
perspectivas foram propostas, incluindo a biologia sintética e a engenharia
metabolica para a producdo em larga escala de metabdlitos em biorreatores, o
aprimoramento das técnicas de cultivo in vitro e a integracdo de tecnologias para
uma compreensao mais profunda dos mecanismos biossintéticos.

Em suma, os liguens representam um campo de estudo multidisciplinar com
implicacbes profundas para a ecologia, biotecnologia e farmacologia. A superacéo
dos desafios atuais, por meio da inovacao tecnologica e da pesquisa colaborativa,
permitira maximizar o potencial desses organismos, contribuindo significativamente

para a sustentabilidade ambiental e o avanco da ciéncia e da saude humana.
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