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Peptideos Bioativos
de Soja Glycine
Max (L.) Merrill:

uma Breve Revisao
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A soja ¢ a principal cultura no agronegécio brasileiro, incorporada aos poucos
no cerrado, levou o Centro-Oeste a se tornar uns dos maiores produtores do gréo,
especificamente, o estado de Goids, que se encontra entre os maiores produtores
nacionais. A soja possui grande importancia nutricional, devido ao teor proteico,
entretanto, no processamento, a fragmentacdao proteica gera peptideos, que podem
exercer fungdes bioldgicas e serem denominados bioativos. Nesse contexto, esta
revisdo buscou enfatizar a importancia dos peptideos bioativos de soja e suas principais
propriedades funcionais, verificando-se, assim, que estes podem ser explorados pela
industria alimenticia, na busca de alimentos com apelos funcionais.

Palavras-chave: cerrado; agronegocio, propriedades funcionais.

Soya is the main crop in Brazilian agribusiness, incorporated gradually at the
savana, induced the Midwest region to become one of the largest soybean producers,
specifically, the state of Goias, which is among the largest national producers. Soybean
has great importance due to nutritional protein content, however, in the processing,
the protein fragmentation generates peptides, that can exert biological functions and
are called bioactive. In this context, this review search to emphasize the importance of
bioactive peptides from soybean and its main functional properties, verifying, that these
can be exploited by the food industry, in food search with functional appeal.
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Introducdo

O cultivo (%1 soja (Glycine max (L.) Merrill), familia
Fabaceae, no Brasil e, sobretudo, na regido do Cerrado,
adquiriu grande importancia econdmica e politica a partir
de 1990, em virtude do crescimento da demanda interna
e externa de gros, farelo e 6leo™ 2 3. Dois fatores foram
0s principais responsaveis por esta expansao. Primeiro,
a Europa passou a demandar uma quantidade maior
de soja para a alimentagdo bovina, depois da crise da
vaca louca do final da década de 1980 e também para o
consumo humano em virtude da substitui¢do do consumo
carneo pela proteina de soja. Em segundo lugar, a China
apos sua entrada no mercado consumidor internacional,
em 2001, tornou-se um dos maiores importadores de
soja brasileira, consolidando sua adesdao a Organizagdo
Mundial do Comércio (OMC)*34,

Em fun¢@o da exportacdo da soja, pesquisas para
o desenvolvimento de cultivares mais resistentes e
programas de engenharia genética tém sido estimulados,
a fim de aumentar a produtividade e fortalecer o
agronegocio brasileiro. Entre as leguminosas, a soja
destaca-se, pela importancia nutricional inerente ao teor
proteico de 40%, superior aos demais cereais. A hidrolise
proteica desta pode gerar peptideos, considerados
compostos bioativos utilizados na nutrigdo funcional,
devido os beneficios a satde e a melhoria da qualidade de
vida, representando moléculas de grande interesse para a
industria alimenticia e farmacéutica.

A funcionalidade desses peptideos oriundos da
soja possuem atividade baseada na sequéncia de
aminoacidos>®. Estes peptideos podem atuar em diversas
biologicas, como anti-hipertensiva, antitrombotica,
antioxidante, antitumoral e no tratamento de inflamag¢des
cutaneas’®. Os peptideos também tornaram-se importantes
para a industria de cosméticos, como ingredientes ativos,
devido ao seu potencial antioxidante e facil absor¢ao® '°.
Além da capacidade de regenerar a matriz extracelular,
aumentando a producdo de colageno''.

Neste contexto, devido ao alto teor proteico da soja,
varios estudos tém focado o potencial dessa leguminosa
na formagdo de peptideos bioativos. Portanto, esta
revisdo, tem como objetivo fazer um levantamento da
importancia economica da soja no Brasil, especificamente
no estado de Goias, bem como as principais propriedades
funcionais dos peptideos bioativos oriundos da soja.
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APRODUCAO DE SOJA NO BRASIL E NO
ESTADO DE GOIAS

A cadeia produtiva da soja ¢ a mais bem-sucedida no
agronegocio brasileiro, ofertando graos, farelos e 6leos
para o abastecimento do mercado interno e externo'?.
A crescente produtividade dessa oleaginosa deve-
se a utilizacdo de tecnologia adequada por parte dos
produtores ¢ as pesquisas para obtencdo de cultivares
mais produtivas e resistentes as condigdes adversas no
cultivo®.

O cultivo da soja no Brasil teve inicio na década de
1960, na regido Sul do pais, como cultura de verdo em
sucessdo ao trigo, expandindo-se para outras regides,
atingindo o Cerrado e hoje vem atingindo o bioma
amazoOnico. Ha anos que o complexo: soja, grao, 6leo
¢ farelo, estabeleceu-se, como a principal atividade
agropecuaria do pais, pela sua importancia tanto
territorial, como econdmico-comercial'* *. Atualmente,
o Brasil encontra-se em segundo lugar no ranking de
maior produtor e primeiro, como exportador de soja a
nivel mundial’®.

A partir da década de 70, com a expansio e
modernizagdo da agricultura, em quase todo o territdrio
nacional, o cerrado goiano também passou por
importantes transformacdes. Alguns fatores contribuiram
para a modernizagdo da agricultura no estado de Goias,
destacando-se o rodoviarismo, a construg¢ao de Goiania e
Brasilia (DF), e os programas Polocentro (Programa de
Desenvolvimento dos Cerrados) e Proceder (Programa
de Cooperacao Nipo-brasileira para o Desenvolvimento
dos Cerrados)"’.

Neste contexto, o cerrado foi incorporado
gradativamente ao processo de modernizagao, tornando-
se atrativo para a produgdo de soja, favorecendo o
aumento na demanda pelo produto nos mercados
internacionais. Dessa forma, o cerrado goiano passa a ter
alta produtividade, exportando excedentes consideraveis
para o pais e para o exterior'®. A ocupacdo das areas de
cerrado resultou na alteragdo do perfil da regido, levando
a mecanizagdo da zona rural, com a pecudria extensiva
e cultura de exportagdo e ao crescimento instantineo
da zona urbana, bem como o préprio cerrado sofreu
grandes alteracdes no seu conteudo, dando espago as
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culturas de soja, milho, algodao, tomate, sorgo, cana-
de-actcar ou vastas areas cobertas por pastagens'® 2.
Observa-se que o estado de Goids, ao longo dos ultimos
anos, tem se especializado cada vez mais nas culturas
da soja e da cana-de-actcar. Nesse sentido, a regido
Centro-Oeste tornou-se referéncia nacional como
area de grande potencial agricola, principalmente na
produgéo de graos-2!,

A regido do Cerrado brasileiro destaca-se como
um polo nacional na produ¢do de grdos*. Segundo a
Companhia Nacional de Abastecimento (CONAB), a
Regido Centro-Oeste, principal produtora da oleaginosa
no pais, confirmou o incremento de 4,5% em relagdo a
safra de 2014/2015, apresentando a maior produtividade
em relacdo aos demais estados brasileiros (Grafico 1).
O estado de Goids ocupa a quarta posi¢cdo no cenario
nacional quanto a producdo e o segundo lugar no Centro-
Oeste, perdendo apenas para o estado de Mato Grosso
(Grafico 2) .
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Grifico 1: Comparativo de Produgio de soja (em mil t) e Area plantada
(em mil ha), nas safras de 2015/2016, entre as regides brasileiras. Dados:
Conab (2016).
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Grifico 2: Comparativo de Produgio de soja (em mil t) ¢ Area plantada
(em mil ha), nas safras de 2015/2016, nos estados da regido Centro-
Oeste. Dados: Conab (2016).
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Embora o excesso de chuvas e falta de luminosidade no
iniciodejaneiro de 2016 tenham prejudicado o enchimento
de graos, houve aumento de 18,8% na produgdo da soja
em relagdo a safra de 2014/2105 no territério goiano.
Segundo levantamento do CONAB!, para a safra de
2015/2016, para uma colheita de 65% da area plantada
no leste goiano houve produtividade média de 56 sacas/
hectare; no sudoeste foi estimada a produtividade média
de 55 sacas/hectare de aproximadamente 85% das
lavouras colhidas; no sul e centro-oeste goiano houve
uma média produtiva de 53 sacas/hectare para 80% e
90% de area colhida respectivamente. O norte goiano
apresentou cerca de 50% colhido com uma produtividade
média de 52 sc/ha.

SOJA COMO ALIMENTO FUNCIONAL

Os alimentos funcionais sdo aqueles que, além de
contribuir com a nutri¢ao, contém substancias que podem
ser consideradas biologicamente ativas, produtoras de
beneficios clinicos ou de satde. Sdo capazes de reduzir o
risco de algumas doencas e auxiliar em fungdes fisiologicas
do organismo®. Essa classe de alimentos contém
substancias capazes de modular as respostas metabolicas
do individuo, resultando em maior protegdo e estimulo a
saude. Promovem o bem-estar dos individuos, prevenindo
o aparecimento precoce de doengas degenerativas e
permitindo o aumento da longevidade com qualidade
de vida. Portanto, sdo alimentos que cont€ém uma ou
mais substancias capazes de atuar no metabolismo ou na
fisiologia do ser humano, promovendo beneficios a satide*.

As substancias ou compostos funcionais caracterizam-
se por apresentar propriedades que sdo benéficas ao ser
humano como, por exemplo, a agdo antioxidante®. A
presenga desses componentes nos alimentos ¢ vista como
vantagem, que deve ser informada ao consumidor e pode
impactar a comercializagdo do produto. O 6rgdo norte-
americano que regulamenta alimentos e medicamentos,
FDA (Food and Drug Administration), aprovou, em
1999. uma alegagdo funcional em rétulos de produtos
enriquecidos com proteina de soja, relacionando-os a
redu¢do do LDL-colesterol e do teor de colesterol total,
atuando na prevengao de doengas cardiovasculares®® Esses
produtos incluem alimentos compostos ou derivados de
soja integral e alimentos que contém ingredientes proteicos
de soja.
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O Brasil, como segundo maior produtor mundial
de soja, apresenta enorme potencial para participagdao
no crescente mercado dos alimentos funcionais. Nesse
sentido, a ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria) atualizou, em janeiro de 2005, a lista de produtos
com alegagdo de beneficios a satide. Sdo substancias com
propriedades funcionais, de satde, novos alimentos ou
ingredientes, substancias bioativas e probioticos. Para
a proteina de soja pode constar a alegacdao “o consumo
diario de no minimo 25 g de proteina de soja pode ajudar
a reduzir o colesterol. Seu consumo deve estar associado
a uma dieta equilibrada e habitos de vida saudaveis”, e
determina que o rétulo apresente a quantidade de proteina
de soja contida na porg¢do didria do produto pronto para
consumo, proximo a alegacdo?’.

PEPTIDEOS BIOATIVOS

A palavra “peptideo” vem do termo grego, traduzida
como “pequenas partes digeridas”. Estruturalmente, os
peptideos s@o curtas cadeias de aminoacidos ligados
através de ligagdes peptidicas. Uma ou mais subunidades
de polipeptidios constituem uma molécula de proteina.
As proteinas sdo componentes essenciais dos tecidos
em organismos bioldgicos e participam em um grande
nimero de processos fisiologicos no interior das
células. Nos alimentos, as proteinas constituem um
macronutriente importante, que serve como fonte de
energia e aminoacidos, essenciais para crescimento e
manuten¢do normal do corpo. As proteinas também sdo
responsaveis por varias propriedades fisico-quimicas e
sensorial nos alimentos ¢ podendo também atuar como
ingrediente funcional na promogédo da satude®® .

Um papel importante das proteinas, reconhecido mais
recentemente, ¢ o regulador que peptideos originarios da
proteina podem ter no organismo humano. Esses peptideos,
que sdo fragmentos especificos de proteinas, ocorrem
naturalmente no alimento, no seu processamento ou pela
digestdo incompleta da proteina no sistema digestorio e
sdo absorvidos como tal. Alguns desses peptideos possuem
um impacto positivo nas condigdes e fungdes corporais,
podendo influenciar na saade™®.

As proteinas hidrolisadas podem ser obtidas
mediante a agdo de enzimas, resultando em peptideos
e aminoacidos livres®!, podendo assim apresentar
propriedades bioativas®.
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OBTENCAO DE PEPTIDEOS BIOATIVOS

Os peptideos bioativos s3o considerados inativos
quando “presos” a sequéncia proteica, mas irdo exercer
fungdes especificas apos sua liberacdo da cadeia
proteica pelas enzimas digestivas durante o transito
gastrointestinal, fermentagdo ou amadurecimento,
processamento de alimentos e ainda por enzimas
derivadas de micro-organismos ou plantas, sendo a
hidrélise enzimatica a maneira mais comum para a
produgdo de peptideos bioativos® 3.

A hidrdlise quimica é um processo de dificil
controle, que origina produtos com reduzida qualidade
nutricional, devido a formagdo de D-aminoacidos e de
substancias toxicas, como a lisinoalanina. Portanto, a
hidrélise enzimatica apresenta uma série de vantagens
sobre a hidrdlise quimica, como especificidade,
controle do grau de hidroélise, condigdes moderadas de
acdo, disponibilidade comercial em larga escala, custo
moderado, menor teor de sal no produto final e formagéo
minima de subprodutos®.

Uma desvantagem encontrada no processo de
hidrolise enzimatica ¢ o desenvolvimento de sabor
amargo no decorrer da catalise, o qual parece estar
relacionado a liberag@o de grupamentos hidrofobicos que
se encontravam no interior das moléculas proteicas. Esta
caracteristica representa um dos principais obstaculos
na aplicag@o generalizada dos hidrolisados. Uma forma
de resolver esta questdo, bem como de proteger estes
compostos contra a degradag¢do enzimatica gastrica ou
intestinal, seria através da microencapsulagdo desses®.

A fermenta¢do microbiana representa outro processo
de obtencdo de peptideos bioativos podendo ser natural
ou controlada. A fermentagdo microbiana envolve culturas
iniciadoras de produtos lacteos, usadas industrialmente,
com capacidade proteolitica. Tratam-se de bactérias acido
—lacticas, que degradam proteinas do seu meio circundante
quando do seu crescimento, levando a producdo de
sequéncias de aminoacidos ou de aminoécidos livres. O
grau de protedlise depende das espécies envolvidas, bem
como, das condigdes fisicas em que decorre a fermentagao.
Esta propriedade ¢ tradicionalmente explorada pela
indastria alimentar, uma vez que os peptideos e os
aminodcidos resultantes da degradagdo das proteinas do
leite, durante a fermentagdo, contribuem para o flavor, o
aroma e a textura tipica dos produtos*®.
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Os peptideos podem ser rapidamente hidrolisados em
presenca das proteases presentes em nosso organismo,
e podem apresentar baixa atividade oral e plasmatica®’.
Outras caracteristicas relacionadas a dificuldade de
transporte, excre¢ao rapida pelo figado ou rins e baixa
seletividade podem também dificultar sua utilizagdo
terapéutica. Este conhecimento tem despertado estudos
que através de delegdo, adicdo e modificagdo racional
da sequéncia de aminoacidos, grupos ionizaveis e/ou
esqueleto peptidico visam desenvolver analogos de
peptideos biologicamente ativos com propriedades fisicas
e quimicas capazes de agonizar ou antagonizar as suas
acgdes, aumentar ou diminuir as suas poténcias ¢ alterar as
suas estabilidades frente a proteases e/ou seletividades.
Este tipo de estudo ¢ chamado de exploragao da relagdo-
estrutura atividade (SAR) e depende exclusivamente da
sintese de peptideos. Muitas vezes, entretanto, o estudo
de SAR de um peptideo biologicamente ativo tem como
unico objetivo elucidar o modo de acdo desse.

Em linhas gerais, os analogos sintéticos sdo
inicialmente obtidos para determinar a contribuicao
individual de cada um dos aminoacidos da sequéncia
natural na expressdo da atividade biologica. Em etapa
posterior, ¢ definido como as cadeias laterais essenciais
a atividade devem estar dispostas espacialmente. O
objetivo final é a obtengdo, mediante sinteses individuais
e paralelas ou pela quimica combinatdria, de estruturas
parcial ou totalmente isentas de esqueleto peptidico
(peptidomiméticos), que possam ser usadas como drogas.
A exploragdo de SAR de varios hormonios peptidicos
tem gerado compostos comerciais utilizados de forma
terapéutica. Recentemente, também os peptideos
antimicrobianos passaram a ser estudados usando esta
abordagem?’.

Peptideos bioativos podem também se originar de
proteinas endogenas, aumentando, assim, as fungdes
reguladoras das proteinas codificadas pelo genoma. A esse
proteoma especifico foi atribuido o nome de “criptoma”,
pois codifica “criptideos” (do Inglés ‘cryptides’),
peptideos  bioativos  ‘escondidos’ nas  proteinas
endogenas, liberados apds sua digestdo parcial®®. Por
extensdo, os peptideos bioativos de alimentos também
vém sendo descritos como “encriptados” (do Inglés
‘encrypted’) na sequéncia original, sendo liberados tanto
pelo processamento como pela digestdo incompleta da
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proteina no trato digestorio. Esta ¢ uma area em franco
desenvolvimento ¢ novos peptideos e suas fungdes vém
sendo descritos na literatura, tanto de origem enddgena
como proveniente dos alimentos.

FUNCOES DOS PEPTIDEOS BIOATIVOS

Os principais sistemas de corpo, ou seja, o
cardiovascular, digestivo, imunoldgico e sistema nervoso,
podem ser afetados pelos peptideos bioativos (Tabela 1),
dependendo da sua sequéncia de aminoacidos. Por esta
razdo, o potencial dos peptideos bioativos na promogao da
saude humana, reduzindo o risco de doengas cronicas ou
aumentando a protegdo imune natural tem despertado um
grande interesse cientifico nos tltimos anos. Estes efeitos
benéficos para a saude podem ser atribuidos a inimeras
sequéncias peptidicas conhecidas exibindo, por exemplo,
ac¢do antimicrobianas, antioxidante, anti-trombdtica, anti-
hipertensiva e atividades imunomoduladoras. A atividade
desses peptideos ¢ baseada na composicdo inerente
ao aminoacido ¢ a sequéncia desses. O tamanho das
sequéncias ativas pode variar desde dois a vinte residuos
de aminoacidos™*.

Tabela 1. Principais fungdes dos peptideos bioativos

Sistema Sistema Sistema Sistema
Cardiovascular Nervoso Digestorio Imunolégico
Antihipertensivos Opioides Atividade Atividade
agonistas antimicrobiana | imunomoduladora
Antioxidantes
Opioides Carreadores de | Atividade
Antitromboticos antagonista | minerais antimicrobiana

Hipocolesterolémicos Modulagao celular

Fonte: Adaptado de Korhonen e Pihlanto (2006).

Usualmente, sdo empregadas foérmulas sintéticas
constituidas de misturas de aminoacidos livres ou
hidrolisados proteicos contendo peptidios de baixo
peso molecular, de preferéncia di e tripeptidios, para
o tratamento clinico de pacientes que apresentam
complicacdes gastrointestinais, desnutricdo decorrente
de processos tumorais, queimaduras ou outros traumas,
diarreia aguda ou cronica, alergias alimentares, ou
desordens no metabolismo de aminoacidos, como na
fenilcetontria® *.
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Na alimentagdo enteral, da-se preferéncia aos
hidrolisados proteicos, ricos em peptidios de baixo peso
molecular, devido a excelente absorgdo gastrointestinal e
a sua baixa osmolalidade, sendo estes melhor utilizados
pelo organismo do que as proteinas intactas ou os
aminoacidos livres***!,

Outro campo de estudo e de aplicagdo para os
hidrolisados proteicos ¢ a obtengdo de peptidios
pequenos, biologicamente ativos, os quais podem
desempenhar vérias fungdes, regulando ou inibindo
a atividade enzimatica, atuando como antibidticos,
horménios, agentes antivirais e antibacterianos ou
imunomoduladores®.

A aplicagdo dos hidrolisados varia em fungdo da
distribui¢do do peso molecular dos peptidios. Assim,
peptidios com pesos moleculares entre 5 e 20 kDa sdo
utilizados geralmente como fontes de nitrogénio, em
alimentos para fins especiais e suplementos alimentares
para adultos. Ja peptidios com pesos moleculares
menores que 5 kDa s@o oriundos de proteinas altamente
hidrolisadas, sendo frequentemente utilizados em
formulagdes hipoalergénicas®.

Formulagdes a base de hidrolisados proteicos com
alto teor de aminoacidos ramificados (ACR), valina,
leucina e isoleucina, ¢ com um baixo conteido em
aminoacidos aromaticos (AA), fenilalanina e tirosina,
podem ser empregadas com sucesso no tratamento
dietético de pacientes com lesdes hepaticas cronicas,
incluindo a encefalopatia hepatica. Observou-se que uma
relagio ACR/AA, denominada de “Relagdo de Fischer”
maior que 3,0, contribui para melhoria significativa no
quadro clinico dos pacientes, atribuida a normalizagio da
concentragdo plasmatica de aminoacidos e a manutengdo
de um aporte proteico adequado***.

PEPTIDEOS BIOATIVOS DA SOJA

A soja constitui um alimento bastante estudado quanto
aos seus peptideos bioativos, sendo estes relacionados,
principalmente, as  atividades  anti-hipertensiva,
hipocolesterolemiante,  antiobesidade, antioxidante,
anticancer e imunomodulatoria*.

Os peptideos bioativos da soja podem estar presentes
naturalmente ou ser produzidos por meio da hidrdlise
das proteinas durante seu processamento industrial.
Esses peptideos sdo resistentes a digestdo ¢ podem atuar
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como moduladores fisiologicos das fungdes corporais
em relagdo ao envelhecimento e ao desenvolvimento de
doengas cronicas tipicas da velhice, tais como céancer,
hipertensdo, obesidade, hipercolesterolemia e reducdo
da funcdo imunildgica, entre outras. Além disso, os
peptideos bioativos da soja podem retardar o processo de
envelhecimento devido a eliminagdo dos radicais livres e
a inibig¢@o da peroxidacdo de lipidios enzimaticos ¢ ndo
enzimaticos*.

Entre os peptideos bioativos da soja, a Lunasina ¢
de longe o mais/melhor estudado e sua eficacia contra
carcinogenos quimicos e oncogéneses foi demonstrada
em células de mamiferos e modelos animais. Lunasina é
um peptideo contendo 43 residuos de aminoacidos, com
9 Asp carboxi-terminais, um motivo de adesdo celular
Arg-Gly-Asp, e hélice com homologia estrutural a regido
conservada de proteinas ligadoras de cromatina®’.

A tabela 2 mostra alguns peptideos bioativos da
proteina de soja, com seus respectivos efeitos biologicos
observados.

Tabela 2. Estudos com peptideos bioativos derivados da proteina de
soja.

Precursor de peptideo
Fonte e/ou peptideo Efeito observado Referéncia
identificado
Amostra de
Farinha de soja hl(.ll”OllS'adO soluvel . . Wu e Ding
foi fracionada com Hipotensivo
desengordurada . (2001)
resina de troca
cationica
Proteina de soja Met-Leu-Pro-Ser- Anticincer Kim et al.
desengordurada Tyr-Ser-Pro-Tyr (2000)
Penti
‘eptldeos com Aumento da
diferentes pesos captacio ¢
Proteina de soja moleculares foram P NQ Arnoldi et
degradagdo de LDL
concentrada separados de al. (2001)
material digerido por por receptores de
- células HEPG2
ultrafiltragdo
Pentideo Yoshikawa
Glicina da soja LPYPR hi ocolez terolémico et al.
P (2000)
B-conglicina MITLAIPVNKPGR; Imunomodulagio Yoselzle]:lawa
MITLAIPVN; MITL .
’ (2000)
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O efeito de peptideos, preparados a partir da proteina de
soja, foram estudados usando a enzima alcalase em ratos
hipertensivos®. Os resultados sugerem que os peptideos
proporcionaram efeito hipotensivo. Alguns pesquisadores®
purificaram e isolaram um peptideo anticAncer a partir
da proteina de soja. Proteina de soja desengordurada foi
hidrolisada com thermoase ¢ os peptideos hidrofobicos foram
extraidos com etanol. O extrato de peptideo foi fracionado e
analisado por cromatografia. A atividade anticancer de cada
fragdo foi analisada pela medida in vitro da citotoxicidade
em P388D1, uma célula macrofagica de rato. A fragdo de
peptideo de Sephadex G-25 foi 0,16 mg/mL. Essa fragdo de
peptideo a 1 mg/mL afetou significativamente o progresso
do ciclo da célula, prendendo P388DI1 a fase G2/M.
Finalmente, o peptideo purificado por HPLC tinha peso
molecular de 1157 Da com sequéncia Met-Leu-Pro-Ser-
Tye-Ser-Pro-Tyr.

Alguns pesquisadores® estudaram amostras de
Croksoy ™, uma amostra comercial obtida tratando
uma proteina de soja concentrada extrusada com rapido
aquecimento sob alta pressdo e submeteram essas
amostras a ensaios bioldgicos, visando avaliar seu efeito
sobre o colesterol. Estudos em humanos e em animais tém
sugerido que o mecanismo de agdo da proteina de soja
pode estar dirctamente associado a ativagdo direta dos
receptores de LDL (lipoproteina de baixa densidade) em
células de figado. As fragdes isoladas pela ultrafiltracao
foram submetidas aos mesmos ensaios bioldgicos. Os
resultados confirmam as propriedades de produtos de
soja na redugdo do colesterol, talvez exercida apenas
pelos peptideos formados durante a digestao.

Varios tipos de peptideos bioativos que podem
atuar na prevencdo de doencas s3o liberados de
proteinas de origem vegetal ou animal apds digestdo
enzimatica. Peptideos inibidores da enzima conversora
de angiotensina I com efeito anti-hipertensivo tem sido
isolado da digestdo enzimatica de varias proteinas.
LKPNM, que foi isolado da digestdo da termolisina de
bonito desidratado foi ativada e demonstrou um efeito
prolongado apo6s administragdo oral. Dois peptideos
vasorelaxantes, Ovokonin (Phe-Arg-Ala-Asp-His-Pro-
Phe-Leu) e Ovokinin (2-7) (Arg-Ala-Asp-His-Pro-
Phe), com efeito anti-hipertensivo apos administragao
oral foram obtidos da digestdo da ovoalbumina. Eles
encontraram que peptideos com baixo peso molecular
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derivados de proteinas alimentares reduziram o colesterol
sem aumentar a excre¢do de acidos biliares. Um peptideo
imunoestimulante, isolado a partir de uma digestdo
enzimatica de proteina de soja, impediu a alopecia
induzida por quimioterapia®'.

PEPTIDEOS ANTIOXIDANTES

Antioxidantes sdao definidos como substancias que,
quando presentes em baixas concentragdes em relagdo
ao substrato oxidavel, sdo capazes de inibir ou retardar
substancialmente a oxida¢do daquele substrato. Os
antioxidantes ndo se tornam radicais livres pela doacao
de elétrons, pois eles sdo estaveis em ambas formas.

Peptideos ou fragmentos de proteinas sdo curtas
cadeias de aminoacidos produzidos pela hidrolise
enzimatica ou pela digestdo gastrointestinal dos
alimentos. Alguns peptideos possuem fungdes bioativas,
entre elas destaca-se a capacidade antioxidante®.

A oxidagdo afeta lipideos, proteinas e carboidratos.
No entanto, a oxidagdo lipidica é a principal causa de
deterioracdo de alimentos, levando a reducdo da vida
util®. Dessa forma, a oxidacdo lipidica ¢ a maior causa de
perda de aroma, valor nutritivo e diminui¢do da vida util
de produtos contendo gordura. Com o intuito de diminuir
este problema, antioxidantes sintéticos como butil-hidroxil
tolueno (BHT) e butil-hidroxil anisol (BHA) tém sido
amplamente utilizados na industria alimenticia. Porém, os
efeitos adversos causados por estes compostos estimularam
o uso de antioxidantes naturais, tais como catequinas,
tocoferdis, ascorbato, acido rosmarinico e varios extratos
fenolicos de plantas. A procura por antioxidantes naturais
se estendeu para proteinas e peptideos de origem animal
e vegetal como proteinas de soja, zeina, gérmen de trigo,
albumina do ovo, proteinas lacteas™.

Os hidrolisados proteicos de soja possuem atividade
antioxidante e sdo capazes de reduzir a oxidagdo
lipidica em produtos carneos. Estudos mostram que a
proteina hidrolisada de soja possui habilidade em inibir
o radical livre 2,2-difenil-1-picrilhidrazila (DPPH) ¢ o
etilbenztisolina-6-acido sulfonico (ABTS)>-%,

O maior efeito antioxidante da proteina de soja esta
atribuido a seis peptideos compostos por 5-16 residuos de
aminoacidos®’. Peptideos com massa molecular inferior
a 1 kDa e prevalecente de residuos de aminodcidos
aromaticos possuem maior capacidade antioxidante®,
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Embora vérios estudos tenham mostrado o sequestro
de radicais livres, a inibigdo da peroxidagado lipidica e
quelagdo de ions metalicos de transicdo, 0 mecanismo
responsavel pela atividade antioxidante de peptideos
ndo esta completamente esclarecido. As propriedades
antioxidantes estdo mais relacionadas a composicao,
estrutura e hidrofobicidade dos aminoacidos™®.

Oliveira® estudou a hidrdlise da proteina de soja
através de uma protease produzida por Chryseobacterium
sp.,afimde verificar a capacidade antioxidante e aplicacao
do hidrolisado em diferentes tipos de carnes para evitar a
oxidacdo lipidica. A eficacia da hidrolise foi determinada
através da proteina soluvel utilizando o método de Folin
enquanto que a atividade antioxidante foi avaliada pelos
métodos referentes a captura do radical DPPH e ABTS.
Os hidrolisados foram adicionados em carne de porco e
peixe e foi verificada a inibi¢do da oxidacdo lipidica. A
influéncia de trés parametros (temperatura, pH, relagao
enzima/substrato) na hidrolise foi estudada. Como
respostas, foram avaliadas a atividade antioxidante
(DPPH e ABTYS), atividade quelante de ferro, proteina
soluvel, capacidade de formagao de espuma e capacidade
emulsificante. Observou-se um aumento na concentragao
de proteina soliivel em fung¢do do tempo, sendo que
os hidrolisados foram capazes de inibir tanto o radical
DPPH quanto o ABTS. Os hidrolisados inibiram em
parte a oxidagdo lipidica em carne suina e peixe. Ainda
foi possivel concluir que dependendo da finalidade para
que se deseja o hidrolisado, diferentes condigdoes devem
ser utilizadas. Os resultados demonstram uma potencial
aplicagdo da protease microbiana para gerar hidrolisados
antioxidantes da proteina de soja.

PEPTIDEOS ANTIMICROBIANOS

Mais de 700 peptideos antimicrobianos ja foram
identificados em todas as espécies vivas, incluindo
bactérias, fungos, insetos, moluscos, crusticeos,
aracnideos, plantas, passaros, anfibios, peixes, mamiferos,
entre outros. Em geral, sdo moléculas pequenas de até 5
kDa que exibem um alto teor de aminoacidos basicos e,
pelo menos, 50% de aminoacidos hidrofobicos®.

Apresentam um amplo espectro de atividade contra
bactérias, fungos, virus e parasitas. O mecanismo de agdo
maisbemconhecido é através dasuainser¢donamembrana
celular dos micro-organismos, o que causa a destruicao
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ou a permeabilizac@o dessa, levando o micro-organismo
a morte. Alternativamente, os peptideos antimicrobianos
podem se ligar a um receptor da membrana, levando a
uma perda especifica de sua fungdo. Além disso, ao se
translocarem através da membrana, essas moléculas
podem atuar intracelularmente, impedindo a sintese de
metabolitos importantes para o micro-organismo. Por
atuarem em diferentes compartimentos celulares, esses
compostos tornam-se candidatos promissores para o
desenvolvimento de drogas importantes no combate a
patdgenos resistentes aos antibioticos convencionais®'.
Nascimento®  desenvolveu um  procedimento
metodologico para extrair, purificar e caracterizar
bioquimicamente os peptideos cationicos antimicrobianos
presentes em sementes maduras de soja, e avaliar a acdo
dessespeptideos contraasbactérias Ralstoniasolanacearum
e Clavibacter michiganensis, visando a utilizagdo desses
peptideos como compostos biologicamente ativos para
o controle de doengas em humanos, outros animais e
plantas. Os peptideos de semente madura de soja foram
extraidos, na proporcao 1:5 (gramas semente:mL tampao),
em tampao fosfato de sédio 25 mM, pH 7,4, contendo KC1
100 mM, EDTA 2 mM, PVP 1,5% (p/v), tioureia 2 mM,
PMSF 1 mM e benzamidina 1 mM por homogeneizagao
do extrato durante 2 horas a 4°C, em banho de gelo. O
extrato obtido foi centrifugado a 20.300 x g a 4°C ¢ o
sobrenadante obtido apds o final da extragao foi fracionado
com sulfato de amonio solido 35% sat. e centrifugado sob
as mesmas condigdes. O sobrenadante foi aquecido a 80°C
por 15 minutos e novamente centrifugado sob as mesmas
condigdes. Apos a dialise do extrato em membrana de
exclusdo de 1.000 Da, foram realizadas as cromatografias
de troca ib6nica, de exclusao e a de fase reversa, para
obtencao dos peptideos cationicos purificados. A andlise
em espectrometro de massa das fragdes eluidas do HPLC
indicou a presenca de compostos de massas moleculares
menores do que 500 Da, 678, 61 Dae 700,60 Da, a presenca
de peptideos com massas moleculares de 5.809,11 Da,
8.526,97 Da e 14.113,18 Da. A sequéncia de aminoacidos
do peptideo de 5.809,11 Da foi determinada e mostrou alta
homologia com as cadeias B da pré-insulina humana e de
varios outros organismos, da insulina bovina e da insulina
de feijao-de-porco (Canavalia ensiformes). Os compostos
presentes em dois pools eluidos da cromatografia de
exclusao molecular, pool 2 e pool 3, inibiram o crescimento
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da bactéria Gram-negativa Ralstonia solanacearum,
enquanto que, para a bactéria Gram-positiva Clavibacter
michiganensis, somente o pool 3 exerceu alguma agdo,
mas com a inibi¢ao do crescimento muito menor do que
a obtida para a Ralstonia solanacearum. Assim, estes
compostos apresentam potencial antimicrobiano a ser
explorado na industria agricola.

Consideracoes Finais

Verificou-se, neste trabalho, que os peptideos sdo
obtidos pela hidrélise enzimatica de proteinas, podendo
sofrer alteragdo no perfil durante o processamento dos
alimentos. Isso leva a perspectivas futuras e promissoras,
de exploragdo pela industria na area de alimentos
funcionais. Dessa forma, os peptideos bioativos a partir
da soja, uma das principais culturas agrondmicas no
Brasil, fonte de proteina vegetal, podem fornecer novas
alternativas no ambito de alimentos funcionais. Assim,
¢ possivel otimizar o teor de compostos bioativos em
produtos a base de soja, ou adiciona-los a outros produtos
alimenticios, ou ainda utilizar na suplementacdo
alimentar. Os peptideos bioativos, portanto, agregam
mais valor econdmico e tecnoldgico a soja, beneficiando
os produtores, consumidores e a industria alimenticia.

Referéncias

1. Conab. Companhia Nacional de Abastecimento, 2016. 182 p.
2. Bickel, U. Dissertagdo, 2003. 169p.

3. Castro, B. S. Dissertacdo, 2006. 166p.
4

WWE. Produgdo e exportagao de soja brasileira e o Cerrado,
2001.

5. Hartmann, R., Meisel, H. Curr Opin Biotechnol, 2007, 18,
166.

6. Korhonen, H., Pihlanto, A. Int Dairy J. 2006,16, 960.

7. Zhang, L., Li, J., Zhou, K. Bioresour Technol, 2010, 101,
2089.

8. Lang, R. e Kofler, B. The galanin peptide family in
inflammation. Neuropeptides, 2011, 45, 1,8.

9. Vivo-Sesé, I. e Pla, M. Anal Cosm. Prod. 2007, 389.

10. Xie, Z., Huang, J., Xu, X., Jin, Z. Agriculture, 2008, 111,
376.

11. Sadick, N.S. Dermatol Clinics, 2014, 32, 1, 21.
12. Cunha, R.C., Espindola, C.J. GeoTextos, 2015,11, 1.

Jan / Jun de 2016

13.

14.

15.
16.
17.

18.
19.
20.
21.
22.

23.
24.
25.
26.

27.
28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.
39.
40.

Silva, T.A., Silva, P. B., Silva, E. A. A., Nakagawa, J.,
Cavariani, C. Cienc. Rural, 2016, 46, 2, 232.

Empresa Brasileira de Pesquisa Agropecuaria- Embrapa.
2012.

Secex - Secretaria de Comércio Exterior. 2014.
USDA, United States Department of Agricuture. 2015.

Silva, J. M., Mendes, E. P. P. Espaco em Revista, 2012, 14,
1, 65.

Mendonga, M. R. Tese. 2004, 457p.

Martins, J. S. A chegada do estranho.1997.

Pires, L. M. Dissertagdo, 2007. 13 p.

Carrijo E.L.O. , Miziara F. Rev. Econ. 2009, 5, 2,121.

Bottega, E. L., Queiroz, D. M., Pinto, F. A. C., Marcio, C.
Souza, Alves. Rev. Ciénc. Agron. 2013, 44, 1, 9.

Roberfroid, M.B. J. Nutr. 2007, 137,3,837.
Pacheco, M. T. B.; Sgarbierl, V. C. Embrapa, 2001.
Angelis, R. C. Arq. Gastroenterol. 2001, 38, 4, 271.

FDA. Food and Drug Administration. Fed Reg. 1999,
57,733.

ANVISA. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria. 2005.

Shahidi, F., Zhong, Y. Bioactive peptides. ] AOAC Int.
2008, 91, 4, 931.

Dziuba, J., Iwaniak, A., Minkiewicz, P. Polimery, 2003, 48,
53.

Kitts, D. D., Weiler, K. Curr. Pharm. Des, 2003, 9, 1309-
1323.

Zavareze, E. R., Silva, C. M., Salas-Mellado, M., Prentice-
Hernandez, C., Quim. Nova, 2009, 32, 7, 1739-1743.

Cudennec, B., Ravallec-Pléc, R., Courois, E., Fouchereau-
Peron, M. Food Chem., 2008, 111, 970-975.

Moller, N. P., Scholz-ahrens, K, E., Roos, N., Schrezenmeir,
J. Eur J Clin Nutr., 2008, 47, 171- 182.

Clemente, A. Trends Food Sci Tech, 2000, 11, 254-262.

Favaron, S. H. F., Ivanov, N. K., Pacheco, M. T. B., Souza,
A. S., Silva, V. S. N, Cardozo, G. M. B. Q., Liserre, A. M.
EMBRAPA/IAC/ITAL, 2010, 6p.

Ega, R.I, Ferreira, I. M. P. L.V.O. Revista da SPCNA, 2006,
12,3, 108-119.

Machado, A., Liria, C. W., Proti, P. B., Remuzgo, C.,
Miranda, M. T. M. Quim. Nova, 2004, 27, 5, 781-789.

Samir, P., Link, A. J. The AAPS Journal, 2011, 13, 2, 152-158.
Frokjaer, S. Food Technol., 1994, 48, 10, 86-88.
Adibi, S. A. J Lab Clin Med., 1989, 113, 6, 665-673.

Revista Processos Quimicos 97



Artigo Geral 5

41.
42.

43.
44.

45.
46.
47.
48.
49.

50.
51.

52.
53.
54.

55.
56.
57.

58.
59.
60.
61.
62.

98

Siemensma, A. D., Weijer, W. J., Bak, H. J. Trends Food Sci
Tech, 1993, 4, 16-21.

Gill, 1., Lopez-Fandifo, R., Jorba, X., Vulfson, E. N.
Enzyme Microb. Technol., 1996, 18, 162-183.

Mahmoud, M.I. Food Technol., 1994, 48, 10, 89-95.

Bautista, J., Hernandez-Pinzon, 1., Alaiz, M., Parrado, J.,
Millan, F. J. Agric. Food Chem., 1996, 4, 967-971.

Fischer, J. E., Bower, R. H. Surg Clin North Am, 1981, 61,
3, 653-660.

Wang, W., Mejia, E. G. de. Comp Rev Food Sci Food
Safety., 2005, 4, 63-78.

Mejia, E. G de., Wang, W., Vasconez-Costa, M., Nelson, R.;
Lumen, B. O. 2007.

Wu, J., Ding, X. J. Agric. Food Chem., 2001, 49, 1,
501-506.

Kim, S. E., Kim, H. H., Kim, J. Y., Kang, Y. L., Woo, H. J.,
Lee, H. J. BioFactors, 2000, 12, 1-4, 151 155.

Arnoldi, A., D’agostina, A., Boschin, G., Lovati, M.
R., Manzoni, C., Sirtori, C. R. Biologically active
phytochemicals in Food, 2001, 269, 103-106.

Yoshikawa, M., Fujita, H., Matoba, N., Takenaka, Y.,
Yamamoto, T., Yamauchi, R. T. H., Takahata, K. BioFactors,
2000, 12, 1-4, 143—146.

Hall 111, C. A., Cuppett, S. L. AOCS Press, 1997, 141-172.
Philanto, A. Int. Dairy J., 2006, 16, 1306-1314.

Xue, Z., Yu, W., Liu, Z., Wu, M., Kou, X., Wang, J. J. Agric.

Food Chem., 2009, 57, 5287-5293.

Zhang, L., Li, J., Zhou, K. Bioresour Technol, 2010, 101,
2084-2089.

Beermann, C., Euler, M., Herzberg, J., Stahl, B. Eur Food
Res Technol, 2009, 229, 637-644.

Chen, H. M., Muramoto, K., Yamaguchi, F. J. Agric. Food
Chem., 1995, 43, 574-578.

Sarmadi, B. H., Ismail, A. Peptides, 2010, 31, 1949-1956.
Oliveira, C. F. de. Dissertacao de mestrado, 2011. 85p.
Andreu, D., Rivas, L. Biopolimers, 1998, 47, 415-433.
Lohner, K. Horizon Scientific Press, 2001, 149-165.
Nascimento, D. G. 2003. Tese, 101p.

Revista Processos Quimicos

Carolina S. B. Damasceno,
Leticia F. de Oliveira”, Marilis

D. Miguel & Obdulio G.
Miguel

Programa de pos-graduag@o em Ciéncias Farmacéuticas, Departamento
de Ciéncias da Saude, Campus Jardim Botanico, Universidade Federal
do Parana, Curitiba, Parana, Brasil.

*E-mail: lela-freire@hotmail.com

Jan / Jun de 2016



