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RESUMO

A soja € um alimento essencialmente fornecedor de proteinas, acidos graxos saturados
e insaturados e algumas vitaminas, além de possuir compostos polifendlicos, como as
isoflavonas. Dados experimentais e clinicos tém mostrado que as isoflavonas representam
uma alternativa promissora na prevencdo e/ou tratamento de muitas doencas hormonio-
dependentes, incluindo cancer, sintomas da menopausa, doencas cardiovasculares e
osteoporose. Com 0 uso da revisdo da literatura disponivel, o objetivo deste trabalho foi
descrever as principais propriedades estrogénicas e funcionais da proteina de soja sobre
diferentes grupos populacionais (pacientes com doencas cardiacas, renais cronicos, diabetes e
sindrome climatérica). Foram estudas 71 referéncias de periodicos, revistas cientificas e de
sites de pesquisa cientifica na internet como BIREME, SCIELO, CAPES. Essa revisdo
apontou que dietas ricas em proteina de soja podem diminuir os niveis de colesterol total,
reduzir a proteindria e atenuar a perda da funcdo renal, bem como amenizar os desconfortos
da sindrome do climatério. Porém, é necessario saber em qual concentracdo a proteina de soja
deve ser ministrada diariamente, quem pode consumi-la e quais os efeitos adversos que seu
uso nao orientado pode causar. Para isso, o profissional de nutricdo deve fazer um estudo
detalhado de seu paciente, para prescrever a proteina de soja de uma forma segura e adequada.

Palavras-chave: Proteina de soja. Doencas cronicas ndo transmissiveis. Sindrome
climatérica. Isoflavonas. Diabetes
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ABSTRACT

Soybean is essentially a food provider proteins, saturated and unsaturated fatty acids
and some vitamins, besides having polyphenolic compounds, such as isoflavones.
Experimental and clinical data have shown that isoflavones represent a promising alternative
for the prevention and/or treatment of many hormone-dependent diseases, including cancer,
menopausal symptoms, cardiovascular disease and osteoporosis. With the use of the literature
available, the aim of this study was to describe the main estrogenic and functional properties
of soy protein on different population groups (patients with heart disease, chronic renal
disease, diabetes and climacteric syndrome). 71 references to periodicals, journals and
scientific research sites on the internet as BIREME SCIELO, CAPES were studied. This
review showed that diets high in soy protein can lower total cholesterol levels, reduce
proteinuria and attenuate the loss of renal function, as well as ease the discomforts of the
climacteric syndrome. However, it is necessary to know in which soy protein concentration
should be given daily, who can consume it and what the adverse effects that it’s not targeted
use can cause. For this, the nursing professional must make a detailed study of his patient, to
prescribe soy protein in a safe and proper manner.

Keywords: Soy protein. Chronic diseases. Climacteric syndrome. Isoflavones. Diabetes
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1. INTRODUCAO

Com uma composicdo quimica quase completa, a soja € um alimento essencialmente
fornecedor de proteinas, acidos graxos saturados e insaturados e algumas vitaminas, além de
possuir compostos polifendlicos, como as isoflavonas (AVILA, 2007). As isoflavonas sdo
compostos quimicos pertencentes a classe dos fitoestrogenos e estdo amplamente distribuidos
no reino vegetal. As concentracdes destes compostos sdo relativamente maiores nas
leguminosas e, em particular, na soja (SETCHELL, 1998).

Dados experimentais e clinicos tém mostrado que as isoflavonas representam uma
alternativa promissora na prevencdo e/ou tratamento de muitas doencas hormonio-
dependentes, incluindo cancer, sintomas da menopausa, doencas cardiovasculares e
osteoporose (SETCHELL, 1999). Porém os fitoquimicos quando presentes em alimentos de
origem vegetal podem ter tanto efeitos benéficos como prejudiciais ao ser humano. Dentre 0s
possiveis maleficios causados pelo consumo indiscriminado da soja temos: deficiéncias na
captacdo de aminoacidos, minerais e vitaminas (D, E, K e B12) e elevacdo dos niveis de
estrogénio (ROSA, 2010).

A maioria dos estudos com suplementos dietéticos derivados da soja demonstraram
moderado efeito estrogénico (NAHAS, 2003). Assim, caso exista um uso controlado da
proteina de soja, podem ser observados resultados benéficos no combate aos desconfortos
causados pelo climatério (ZAMPIERI, 2009). Neste contexto o consumo da proteina de soja,
que € rica em isoflavonas, pode ter um efeito benéfico, j& que tem acdes estrogénicas e
antiestrogénicas, predominantemente sobre receptores de estrogénios. Tem tambem um efeito
benéfico atraves da sua acgdo antioxidante, diminuindo radicais livres e inibindo os danos
causados pelos raios ultravioletas que causam problemas na pele, tornando-a fina, ressecada e
sem elasticidade (CLAPAUCH et al., 2002).

Sendo assim podemos considerar a proteina de soja um alimento funcional, pois um
alimento pode ser considerado funcional se for demonstrado que o mesmo pode afetar
beneficamente uma ou mais fun¢des alvo no corpo, além de possuir efeitos nutricionais
adequados, de maneira que seja tanto relevante para o bem estar e a salde quanto para a
reducao do risco de uma doenca (CLAPAUCH et al, 2002). Dessa forma, o presente trabalho
tem como objetivo descrever as principais propriedades estrogénicas e funcionais da proteina

de soja sobre diferentes grupos populacionais.
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2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL
Descrever as principais propriedades estrogénicas e funcionais da proteina de soja

sobre diferentes grupos populacionais.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Conhecer as principais propriedades funcionais da soja na prevengdo e tratamento
doencas cardiovasculares, diabetes e doenca renal cronica.

Explicar a atividade das isoflavonas presentes na soja relacionando com a sindrome
climatérica;

Estudar as recomendacdes e contraindica¢es do uso da soja.



<>
““ICE“B Faculdade de Ciéncias da Educacéo e Saude | FACES

Centro Universitrio de Brasilia Curso de Nutricdo

3. JUSTIFICATIVA

Atualmente o Brasil vem enfrentando uma mudanca drastica nos habitos alimentares de
sua populacdo e um dos problemas recentes na saude é a obesidade que se apresenta de forma
epidémica, levando a um crescente aumento das Doencas Cronicas Nao Transmissiveis
(DCNT), que hoje ganham destaque nas causas de Obito (GENEVA, 1998). Uma das
consequéncias desse quadro é a dificuldade em planejar as acdes no Sistema de Saude
(BRASIL, 2002).

Dietas ricas em proteina de soja diminuem os niveis de colesterol total, reduzem as
concentracOes de LDL e lipoproteina (a), e aumentam os niveis de HDL, podendo ter efeitos
sobre resisténcia insulinica, aterosclerose e alteracdes vasculares (ANDERSON et al, 1995).
Neste caso a inclusdo da proteina de soja nos habitos alimentares da populacdo brasileira pode
ser uma alternativa para a promoc¢do, manutencdo e recuperacdo da salde e a prevencao de
doencas de individuos ou grupos populacionais.

A dificuldade em planejar a¢gdes no Sistema de Saude também fica evidenciada em
relacdo as mulheres, por constituirem a maioria dos usuarios que procuram 0s servicos de
salde (BRASIL, 2000). O espaco que a mulher conquistou nos ultimos anos fez com que a
sindrome do climatério, que ocorre em plena vida produtiva, merecesse mais atencdo,
tornando-se necessarios 0 seu entendimento e o seu manejo adequado (BADALOTTI, 2004;
ZAMPIERI, 2009).

A estrutura similar ao estrogeno dos fitoestrogenos presente na soja favorece a
competicdo por receptores estrogénicos em varias células, possibilitando efeito
antiestrogénico, para tal, desta forma os fitoestrogenos da soja séo atualmente uma forma de
terapia de reposicdo hormonal para aqueles com desequilibrio hormonal (WU et al 2004).

No entanto, 0 mau uso do consumo de soja pode agravar um estado doentio, gerar
efeitos colaterais adversos ou provocar reacfes desagradaveis no paciente, sendo necessario o
acompanhamento por médicos e profissionais nutricionistas (ROSA, 2010).

Assim, é necessario que os profissionais de salde, médicos e nutricionistas, estejam
preparados para prescrever a proteina de soja a seus pacientes, tendo conhecimento a respeito
de sua indicacdo para o tratamento de determinadas enfermidades, seus efeitos adversos e a
compreensdo total sobre seu uso e beneficios, para que ndo gere nenhum tipo de efeito
adverso e que esse alimento, que a ciéncia ja reconhece os beneficios possa fazer parte do
habito alimentar dos brasileiros e consumido na quantidade recomendada fazendo parte assim

de um processo de cuidado como alternativa ndo medicamentosa.
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4. MATERIAIS E METODOS

O tema aqui abordado fora pesquisado em diversos compéndios académicos,
buscando-se uma revisao da literatura elaborada nos altimos 15 anos. As informacdes foram
obtidas a partir de 71 referéncias entre periodicos, revistas cientificas e sites de pesquisa
cientifica na internet como BIREME, SCIELO, CAPES.

Para a busca das referéncias, foram utilizadas as palavras-chaves: Soja, proteina de
soja, Isoflavonas, Climatério, Alimentos funcionais, Doencas Cardiovasculares, Diabetes,

Insuficiéncia Renal e Efeitos Estrogénicos.

Vi
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5. REVISAO DA LITERATURA

5.1 PRINCIPAIS PROPRIDADES FUNCIONAIS DA SOJA

O caréater preventivo das isoflavonas da soja tem sido um tema largamente discutido
nos ultimos anos, consolidando o termo Alimento Funcional. As evidéncias de que
isoflavonas, em especial a genisteina da soja, reduzem os niveis de colesterol total sanguineo
sdo tantas que tal efeito é atualmente informado ao consumidor, através dos rotulos dos
alimentos, conforme autorizacdo da Food and Drug Administration - FDA (FDA, 1999).

Em 1999, o FDA autorizou o uso de alegacdo de salde em alimentos contendo
proteinas de soja, atestando o papel deste componente na reducdo do risco de doencas
cardiovasculares. Esse o6rgdo concluiu que, alimentos contendo proteina de soja associados a
uma dieta de baixo teor de gordura saturada, podem reduzir o risco de doenca cardiovascular,
pela diminuicdo dos niveis de colesterol. Para que possa ser mencionada a alegacéo de salde
no rotulo, os produtos devem conter no minimo 6,25 g de proteina de soja por porg¢do, o que
representa ¥z dos 25 g/dia encontrados pelos pesquisadores, como tendo efeito saudavel para o
coracao (FDA, 1999).

5.1.1 — O efeito do consumo da soja nas dislipidemias

Dentre os diversos fatores de risco para doenca cardiovascular, € importante dar
destaque as dislipidemias. Elas podem ser definidas como distarbios do metabolismo lipidico,
com repercussdes sobre os niveis de lipoproteinas na circulagdo sanguinea, bem como sobre
as concentracbes de seus diferentes componentes (PRADO; DANTAS, 2002). Elas se
caracterizam por niveis anormais de lipidios ou lipoproteinas no sangue, que podem estar
associadas a manifestacGes clinicas diversas, tais como: infarto do miocardio, acidente
vascular cerebral e doencga vascular periférica (ALMEIDA et al, 2008).

De acordo com a classificagdo ambulatorial, as dislipidemias podem ser classificadas
em: Hipercolesterolemia isolada (aumento do colesterol total e/ou LDL-colesterol),
Hipertriglicemia isolada (aumento dos trigliceridios), Hiperlipidemia mista (aumento do
colesterol total e dos trigliceridios) e diminuicdo isolada do HDL-colesterol ou associada a
aumento dos trigliceridios ou LDL-colesterol (SANTOS, 2001).

Muitos estudos tém observado que o consumo de soja em geral, e da proteina de soja
em particular, reduz os niveis de colesterol total, LDL e de triglicerideos. Dependendo do tipo

de estudo avaliado, os niveis de reducdo nestes parametros variam muito, oscilando entre 4 e
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25mg/dl de sangue, e que em média a reducdo é de aproximadamente 5-6% (ANDERSON et
al, 1995; REYNOLDS et al, 2006; ZHUO; MELBY; WATANABE, 2004; ZHAN; HO, 2005;
TAKU et al, 2007; HARLAND; HAFFNER, 2008).

Em 1995, Andersom e colaboradores publicaram no New England Journal of
Medicine uma meta-analise correlacionando o consumo de soja e o0 risco reduzido para
doencas cardiovasculares. Pela combinacdo dos resultados de 38 estudos clinicos que
investigaram os efeitos da proteina de soja sobre os lipidios séricos, 0s pesquisadores
concluiram que um minimo de 25¢g de proteina de soja/ dia, reduz os niveis de colesterol total
(9,3%), LDL-colesterol (12,9%) e trigliceridios (10,5%).

Teede et al (2001) avaliaram em um estudo duplo-cego, a pressdo sanguinea, a
lipidemia e a funcdo vascular e endotelial de 213 pessoas saudaveis, consumindo isolado
protéico de soja ou placebo durante 3 meses. Nas pessoas que consumiram soja, 0 conteudo
de fitoestrgenos na urina aumentou e a pressao sanguinea reduziu significativamente. A soja
causou grandes alteracBes também na lipidemia, com redugcdo na taxa de colesterol e
triglicérides.

Nesse estudo foram avaliados 108 homens saudaveis e 105 mulheres pos-
menopausicas saudaveis, entre 50-75 anos de idade, que receberam a proteina isolada de soja
(40 g de proteina de soja, 118 mg de isoflavonas) ou caseina (placebo) durante 3 meses. Havia
34 saques (16%), com 179 individuos (96 homens e 83 mulheres) que completaram o
protocolo. Apos a intervencdo, observou-se que 0 grupo que recebeu a soja apresentou
aumento significativo nos fitoestrogénios urinarios, acompanhado por uma reducdo
significativa na pressao arterial. No perfil lipidico, a soja induziu mudancas maiores, em
comparacdo com placebo. Na analise individual, a resisténcia vascular periférica melhorou
com a soja, ao passo que a vasodilatacdo mediada por fluxo (refletindo a funcdo endotelial)
caiu (em apenas homens), em comparacao com a caseina placebo. Nos homens normotensos e
mulheres na pds-menopausa, a soja melhorou a pressdo sanguinea e lipidios, mas, em geral,

ndo melhoram a funcdo vascular (TEED et al 2001).

5.1.2 — O efeito do consumo da soja no diabetes e obesidade
Outra doenca muito comum entre a populacdo brasileira o diabetes mellitus é uma
sindrome caracterizada por niveis elevados de glicose sanglinea em situagcdes de jejum, de

forma cronica, além disso, é acompanhado por alteragdes no metabolismo de carboidratos,

viii



<>
““ICE“B Faculdade de Ciéncias da Educacéo e Saude | FACES

Centro Universitrio de Brasilia Curso de Nutricdo

lipidios e proteinas, sendo essas alteracbes uma conseqiiéncia do déficit da secrecdo ou da
acao da insulina (KRAUSE, 2005).

A soja também tem demonstrado exercer papel protetor no controle das alteragcdes
metabolicas do diabetes. A fibra alimentar dos grdos da soja tem reduzido os niveis
plasmaéticos de glicose em individuos diabéticos tipo Il (TSAI et al 1987).

Librenti et al (1992) estudou o efeito de glicose sanguinea e insulina na ingestdo pré-
prandial de fibras de soja e mostrou bons resultados na curva glicémica obtida.
Além da eficacia da fibra da soja na manutencdo dos niveis plasmaticos de glicose em
diabéticos, a adigdo dessa fibra parece diminuir o aumento das taxas de glucagon pos-prandial
e polipeptideos pancreéticos, enquanto aumenta os niveis de somatostatina.

No citado estudo, quatro testes foram realizados em cada paciente, em ordem
aleatdria. No primeiro estudo, soja ou celulose foi ingerida antes de um café da manha padréo,
e as curvas de glicose e insulina pds-prandial foram determinados. No segundo estudo, a
absorcéo intestinal foi investigada por meio de um teste de excrecéo de absorcdo da D-xilose®
padrdo ap6s a ingestdo de soja ou celulose. A curva de glicose obtida apo6s a ingestdo de
celulose foi maior do que apds a ingestdo de soja, o pico da glicemia apds a ingestdo de
celulose foi alcancada apds 60 minutos e foi significativamente mais elevada do que a
observada ap0s a ingestdo de soja alcangada apds 90 min (Librenti, et al 1992).

A soja é uma excelente fonte de arginina e glicina, aminoacidos importantes para a
sintese de glucagon. O glucagon possui acdo hiperglicemiante e termogénica contribuindo
para 0 aumento da oxidacdo dos &cidos graxos, via glicogendlise hepética, cuja acdo parece
ser mediada nos hepatécitos (RODBELL, 1983; ZHAN & HO, 2005).

Estudos de intervencdo nutricional, realizados em animais e humanos sugerem que a
ingestdo de proteina da soja associada as isoflavonas melhora o controle da glicose e a
resisténcia a insulina. Em experimentos com animais em relacdo a obesidade e diabetes, a
proteina de soja tem demonstrado reduzir a insulina sérica e a resisténcia a insulina. Em
estudos com humanos com ou sem diabetes, a proteina de soja também parece moderar a
hiperglicemia e reduzir o peso corporal, a hiperlipidemia e a hiperinsulinemia, respaldando
seus efeitos benéficos na obesidade e diabetes (BHATHENA & VELASQUEZ, 2002; ZHAN
& HO, 2005).

! A D-xilose é um monossacarideo do grupo das aldoses que contém 3 carbonos assimétricos e, assim, tem
formas isoméricas oticamente ativas. Como muitas aldoses tem dois ou mais centros quirais, os prefixos D e L
sdo usados em referéncia a configuracdo do carbono quiral mais distante do atomo de carbono da carbonila.
Quando o grupo hidroxila desse 4&tomo de carbono mais distante projeta-se para a direita na férmula de projecéo,
ela designa um D-aglcar. Disponivel em < http://antonini.med.br/paginas/prova da_ excrecao da_d-
xilose.html>. Acesso em 27 de outubro de 2013.
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5.1.3- O efeito do consumo da soja nas doencas renais cronicas

A soja também encontra eficacia comprovada no tratamento de doencas renais. A
doenca renal cronica esta diretamente relacionada com a incapacidade de o rim excretar seus
produtos, manter o balanco de liquido e eletrolito e produzir horménios. Conforme a
insuficiéncia renal progride lentamente, o nivel de produtos de excregdo circulantes
eventualmente leva aos sintomas de uremia, definida como uma sindrome clinica de mal-
estar, fraqueza, nausea e vomito, caibras musculares, prurido, gosto metalico na boca e, com
frequéncia, comprometimento neuroldgico que é ocasionado por um nivel inaceitavel de
excrecOes nitrogenadas no corpo (KRAUSE, 2005).

Em relacdo as doencas renais cronicas existem evidéncias crescentes que oS
fitoestrogenos da dieta possuem um papel benéfico. Estudos de intervencao nutricional tém
mostrado que o consumo de proteina de soja reduz a proteindria e atenua a perda da funcao
renal. N&o estdo claros quais componentes da soja sdo responsaveis pelos efeitos protetores
observados. A acdo bioldgica das isoflavonas tem sido bem definida em diferentes tipos de
células, tanto in vitro como in vivo, mas 0 mecanismo pelo qual estes compostos podem
reduzir os danos renais precisam ser elucidados (RANICH, 2001).

O consumo da proteina de soja pode vir a diminuir os sintomas na doenca renal
cronica devido ao fato de reduzir o risco de formacao de placa de ateroma através da reducéo
dos niveis de colesterol total, LDL e triglicerideos (ANDERSON et al, 1995). Em razdo da
instalacdo do ateroma na superficie interna das paredes arteriais ocorre a reducdo do fluxo
sanguineo em decorréncia da obstrucdo da luz do vaso. Além disso, 0 ateroma ainda diminui o
calibre dos vasos fazendo com que o0 sangue que vem da aorta chegue com maior pressao aos
rins, desenvolvendo uma hipertensdo arterial e aumentando, assim, a pressdo no interior das
artérias (GUYYON, HALL, 1997; RIELA 1996).

Esse fendbmeno, além de aumentar os traumas nos vasos, nos néfrons e nos
gloméurulos (glomeruclonefroesclerose), causa também uma alteracdo funcional importante
na nefropatia, que é a perda da seletividade da membrana de filtracdo glomerular. Em razéo
do aumento da pressdo intraglomerular e lesdo estrutural, o rim deixa de reter varias
macromoléculas, em especial proteinas, como a albumina (LEMES et al, 2005).

As proteinas da soja ao atingirem os rins também aumentam a formagéo de Oxido
nitrico nas células endoteliais da arteriola eferente, ocorrendo vasodilata¢do local, com queda
na pressdo intraglomerular e menor lesdo das estruturas de filtracdo. Assim, da-se acentuada

queda da microalbuminuria e da proteindria, com redugdo do risco de complicacbes e
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diminuicdo na velocidade de progresséo da lesdo renal (SOROKA et al., 1998; GENTILLE,
1993).

Entretanto, enquanto alguns desses mecanismos vém sendo demonstrados em animais,
em humanos eles ainda ndo sdo muito consistentes. Tal fato poderia ocorrer em virtude de
inimeros fatores como variagOes entre os produtos de soja, causadas pelo processamento e
pelo melhoramento genético, poderiam ser, em parte, responsaveis, ja que existe um grande
numero de componentes biologicamente ativos presentes em diferentes produtos de soja,
como isoflavonas, saponinas, fibras, &cido fitico, minerais, inibidores de proteases, entre
outros, os quais também podem estar envolvidos nos mecanismos hipocolesterolemiantes da
proteina de soja (POTTER et al, 1998; SACKS et al, 2006).

5.2 A ATIVIDADE DAS ISOFLAVONAS E A SINDROME CLIMATERICA

A mulher, diferentemente do homem, vivencia evento fisioldgico importante na meia-
idade: a menopausa. A partir de certa idade, a mulher sofre uma transi¢do, que indica o fim de
sua fase reprodutiva e o inicio da velhice. Esta transi¢do, por sua vez, recebe o nome de
climatério, que significa “periodo critico” (CONSONI e BONGIOLO, 2008).

O climatério inicia-se por volta dos 40 anos e se prolonga até, aproximadamente, 65
anos de idade e é caracterizado por alteracfes na pele, mucosas, esqueleto, fungcdo emocional
e metabolismo lipidico, resultantes de queda na producdo de hormdénios femininos, estrogénio
e progesterona (CONSONI e BONGIOLO, 2008).

Os sintomas caracteristicos da menopausa incluem ondas de calor, insonia,
transpiracdo forte, cefaléia, mudanca de humor, nervosismo, irritabilidade, depressdo, dor
vaginal, entre outros (CONSONI e BONGIOLO, 2008).

Steinberg et al (2003) publicaram um trabalho no qual mostraram que a ingestdo de
259 de soja por dia, contendo 107 mg de isoflavonas tem resultados benéficos sobre o ténus
vasomotor, independentes de acfes antioxidantes e de diminuicdo de lipides plasmaticos. O
estudo foi realizado com 28 mulheres pds-menopausadas saudaveis com indice de massa
corporea (IMC) < 30 e que nao usaram terapia de reposi¢cdo hormonal nos Gltimos seis meses.
Os autores puderam concluir que o suplemento fornecido auxiliou na manutencdo de
reatividade vascular em mulheres ap6s a menopausa.

Brzezinski et al (1997) mostram que a ingestdo diaria de 45 mg de isoflavonas
modifica as caracteristicas do ciclo menstrual, prolongando sua durac¢do. Os estudos lembram

que os ciclos longos estdo relacionados a um baixo risco para cancer de mama e esse efeito
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ndo ocorre quando se ingere alimento a base de soja sem isoflavonas. Nesse estudo foram
avaliadas 145 mulheres p6s-menopausadas que receberam dieta rica em fitoestrégenos (mais
de 60mg isoflavonas/dia), mostrando reducdo dos sintomas da menopausa em 50%, dos
fogachos em 54% e da secura vaginal em 60%. Em outros dois estudos com mulheres na
menopausa, 0s resultados foram positivos havendo alivio dos sintomas vasomotores,
diminuicdo da incidéncia e severidade das ondas de calor (ALBERTAZZI, 1998; UPMALIS,
2000).

Na Espanha, Albert et al (2002), em um estudo multicéntrico, com 190 mulheres
menopausadas, também observou uma diminuicdo significativa dos sintomas, principalmente
em relacdo as ondas de calor. Cada paciente recebeu 35mg de isoflavonas totais por dia, em
duas doses. Durante o tratamento (quatro meses), uma diminuicdo, estatisticamente,
significativa no nimero de ondas de calor com FITO SOJA foi experimentada por 80,82 % de
mulheres, apenas 5,48 % dos pacientes ndo melhoram com o tratamento. A reducdo media foi
de 47,8 %, 0 que € equivalente a quatro afrontamentos. Todos os outros pardmetros estudados
também apresentaram uma diminuicdo estatisticamente significativa. Efeitos colaterais graves
ndo foram relatados e a tolerancia foi excelente. O tratamento com FITO SOJA resultou numa
melhoria significativa da sintomatologia que acompanha a falta de estrogénio durante a
menopausa.

As isoflavonas podem diminuir os sintomas menopausais, tanto em intensidade quanto
em frequéncia. De acordo com Han et al (2002), as isoflavonas estariam atuando nos
receptores estrogénicos naturais, minimizando, entdo, algumas agdes destes. Assim como 0s
estrogénios sintéticos, os fitoestrogenos estariam agindo nos centros termorreguladores do
hipotalamo, sendo esta a possivel explicacdo para a diminuicdo dos sintomas vasomotores.

Segundo Baird et al. (1995) para a diminuicdo dos sintomas, em especial 0s
vasomotores, recomenda-se 0 consumo diario de 45 a 100 mg de isoflavona, que equivalem a
60 a 100 g de soja. De acordo com os parametros da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéaria
- Anvisa, o consumo de 25 g de soja diariamente seria suficiente para a reducdo do colesterol,
ressaltando sempre sua utilizacdo juntamente com héabitos de vida saudaveis.

Neste estudo 97 mulheres na pés-menopausa foram randomizadas para um grupo que
foi fornecido com alimentos de soja durante 4 semanas ou um grupo de controle que foi
instruido a comer como de costume. Alteracdes nas concentragdes de isoflavonas urinarias
serviram como uma medida de conformidade e a dose fitoestrogénio. Mudancas nos niveis

séricos de FSH, LH, horménio sexual globulina e citologia vaginal foram medidos para
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avaliar a resposta estrogénica. A porcentagem de células superficiais vaginais (indicativo de
estrogenicite) aumentou para 19% daqueles que comeram a dieta em comparacdo com 8% dos
controles. FSH e LH ndo diminuiram significativamente com a suplementacdo da dieta como
hipotese, nem o hormonio sexual globulina de ligacdo aumentou. Pouca alteragdo ocorreu na
concentracdo de estradiol enddgeno ou no peso corporal durante a dieta (Baird et al (1995).

Alguns estudos ja foram realizados com o intuito de verificar a verdadeira eficacia da
soja no climatério. Han et al (2002), constataram em um dos seus estudos, em que algumas
mulheres recebiam 100 mg de isoflavonas ao dia, que em se tratando das alteragdes
enddcrinas, os niveis de estradiol encontraram-se maiores em grupos tratados com
isoflavonas, entretanto os niveis de FSH permaneceram normais, ou seja, sem alteracdes.

Han et al (2002), em estudo duplo-cego, controlado por placebo, 80 mulheres foram
aleatoriamente designadas para isoflavona (n = 40) e placebo (n = 40). O indice de
Kupperman (IMK) menopausa foi usada para avaliar as alteragbes nos sintomas da
menopausa na linha de base e ap6s 4 meses de tratamento. Fatores de risco cardiovasculares
foram avaliados através da avaliacdo dos niveis plasmaticos de lipidios, indice de massa
corporal, pressao arterial e niveis de glicose nos participantes. Para examinar os efeitos desse
regime sobre os niveis endogenos de horménios, horménio foliculo estimulante (FSH),
hormonio luteinizante (LH), e 17-beta-estradiol foram medidos, utilizando-se a sonografia
transvaginal para quantificar a espessura do endométrio.

Os dados mostraram uma diminuicdo significativa dos sintomas da menopausa entre
os grupos placebo e isoflavonas. Colesterol total e lipoproteina de baixa densidade
diminuiram significativamente no grupo de isoflavona em compara¢do com o grupo de
referéncia ou placebo. O tratamento com isoflavona parecia ndo ter efeito sobre a pressao
arterial, a glicose no plasma, a lipoproteina de alta densidade e os niveis de triglicéridos
(HAN et al 2002).

O mesmo resultado foi constatado por Nahas et al (2003) em estudo em que foram
administrados 60 mg de isoflavonas ao dia, durante 6 meses, e que indicou aumento
significativo de estradiol em relacéo ao placebo, porém os niveis de FSH e LH permaneceram
inalterados. Foi conduzido estudo prospectivo, com 50 mulheres em menopausa, divididas
em: G1, usuarias de isoflavona (60 mg/dia) (n=25), e G2, placebo (n=25). Os critérios de
inclusdo foram FSH >40 mUI/mL e presenca de fogachos. Foram excluidas as vegetarianas,

fumantes, asidticas, portadoras de doencas gastrointestinais e usuérias de terapia de reposi¢cdo
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hormonal. No seguimento, de seis meses, foram obtidos o indice menopausal de Kupperman
(IMK), o perfil hormonal e o lipidico.

Os valores medianos do IMK, inicialmente iguais entre os grupos (IMK = 20),
reduziram-se nas usudrias de isoflavona aos 2 e 4 meses (IMK = 14 e 9, respectivamente) e no
grupo controle, apenas aos 2 meses (IMK = 15). Ao final do estudo, a isoflavona foi superior
ao placebo na reducdo dos fogachos (44% versus 12%, respectivamente). A0S seis meses,
verificou-se que os valores médios de estradiol foram significativamente superiores no G1
quando comparados ao G2, sem alteracdes no FSH e LH (NAHAS et al 2003).

Entre as usuérias de isoflavona, houve reducéo de 11,8% no LDL e elevacéo de 27,3%
no HDL, ambas, medidas significativas. Concluiu-se que a isoflavona do gérmen da soja
induziu efeitos favoraveis sobre os sintomas climatéricos e o perfil lipidico, revelando-se
opcAo interessante como terapéutica alternativa para mulheres em menopausa (NAHAS et al
2003).

Cassidy et al (1994), examinaram os efeitos do consumo de 45 mg/dia de isoflavonas
(60g de proteina de soja) durante 1 més em seis mulheres na pré-menopausa com ciclos
menstruais ovulatorios normais. Os autores perceberam um aumento do estradiol nas
mulheres na perimenopausa. Alteracdes no estado hormonal e regulacdo do ciclo menstrual
também foram examinadas. Foi observado o aumento no comprimento da fase folicular e/ou
retardo no inicio da menstruacdo. A meio ciclo, picos do horménio luteinizante e horménio
foliculo-estimulante foram significativamente suprimidos durante a intervencdo alimentar
com proteina de soja. As concentra¢cdes plasmaticas de estradiol aumentaram em fase folicular
e diminuiram as concentracdes de colesterol de 9,6%. Respostas similares ocorrem com
tamoxifeno, um anti-estrogénio, submetidos em ensaios clinicos como um agente profilatico
em mulheres em alto risco de cancer da mama. Estes efeitos sdo presumivelmente devido a
estrogénios ndo esterdides da classe de isoflavonas, que se comportam como
agonistas/antagonistas parciais de estrogénio. As respostas a proteina de soja sdo
potencialmente benéficas no que diz respeito aos fatores de risco para cancer de mama e pode,
em parte, explicar a baixa incidéncia de cancer de mama e sua correlacdo com a alta ingestéo

de soja em mulheres japonesas e chinesas.

5.2.1 Osteoporose na sindrome climatérica
Outra ocorréncia bastante incidente em mulheres € a osteoporose, que € uma
enfermidade crbnica que decorre quando a taxa de degradagdo dssea dos osteoclastos excede a

sua formacdo. Recentes estudos epidemioldgicos tém sugerido que a incidéncia de
Xiv
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osteoporose pds-menopausa € menor na Asia que no ocidente. Uma das possiveis explicagdes
para esta diferenca se baseia na elevada ingestdo de produtos de soja, ricos em isoflavonas,
pelas mulheres asiaticas (POTTER et al, 1998).

Varios possiveis mecanismos tém sido sugeridos para explicar os efeitos benéficos das
isoflavonas de soja no tecido dsseo, 0s quais podem ajudar a prevenir o desenvolvimento da
osteoporose. Tem-se sugerido que 0s osteoblastos e 0s osteoclastos sdo as células alvo para a
acao da genisteina e da daidzeina. Estudos em cultura de células semelhantes a osteoblastos
sugerem que a genisteina combina com receptores de estrdgenos e exerce seus efeitos pelo
mesmo mecanismo que este horménio. Por outro lado, ela pode também exercer efeitos por
outros mecanismos, independentes de receptores para estrogenos (WILLIAMS et al, 1998).

Estudos de massa 0ssea em modelos-animais demonstram um efeito bifasico das
isoflavonas na retencdo Ossea com altas doses apresentando menores beneficios e menores
doses apresentando melhoria na retencdo da massa 6ssea (MOLTENI et al, 1995).

Outros estudos também com animais tém mostrado que extratos enriquecidos com
isoflavonas aumentam a massa 0ssea (ANDERSOM et al, 1998). Potter et al (1998)
demonstraram melhoria na densidade 6ssea em individuos tratados com preparacfes a base de
soja enriquecidas com isoflavonas, por um periodo de 6 meses. Estudos in vitro, além de
confirmar estas evidéncias, estendem os conhecimentos da resposta bifasica observada em
modelos-animais, estabelecendo que ambos, a genisteina e o estradiol, sdo toxicos as células
Osseas em altas concentracdes e que, em baixas concentragdes, aumentam a producdo de
biomarcadores 6sseos e fosfatase alcalina de maneira similar (WILLIAMS et al, 1998).

Erdman Jr et al (1996) investigaram mudancas na densidade 6ssea e no conteudo
mineral do 0sso antes e seguindo um periodo de 6 meses de alimentacdo. Mulheres em
periodo p6s-menopausa receberam 40 g de proteina por dia, proveniente de isolado protéico
de soja com 1,39 mg de isoflavonas/g de proteina (IPS) ou com 2,25 mg de isoflavonas/g de
proteina (IPS+) ou caseina (controle). Os resultados indicaram aumentos significativos no
conteddo mineral e densidade do 0sso nos grupos IPS e IPS+ quando comparados com o
controle. Apesar de ter sido um estudo em curto prazo, estes resultados sugerem o papel

potencial das isoflavonas de soja na manutencéo da satde do 0sso.
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5.3 RECOMENDAGOES E CONTRA-INDICAGOES DO USO DA SOJA

As quantidades benéficas das isoflavonas ndo sdo, ainda, bem estabelecidas, porém
diversos estudos indicam os teores de 45 a 55 mg/dia (CASSIDY, 2000). A dose e a duragédo
de consumo sdo os principais fatores que influenciam nos resultados clinicos e biolégicos das
dietas ricas em fitoestrogenos. Atualmente, de acordo com a orientagdes do FDA, 40-60 mg
de isoflavonas/dia, na forma de aglicona (ndo conjugada), € recomendado para se obter
beneficios e essa quantidade diaria é recomendada com base no consumo estimado de soja
dos povos asiaticos, embora existam dados mostrando que o consumo de isoflavonas pelos
orientais pode chegar a mais de 100mg/dia (FDA,1999).

Vérios fatores também podem contribuir incrementando ou diminuindo na
concentracdo de fitoestrogenos, quer sejam aqueles que possam interferir na concentragdo
destas substancias nas diferentes plantas, tais como a regido de cultivo, a variedade, a safra e
as condicBes de armazenamento, além do processo de industrializacdo, a forma de preparo
caseiro e fatores que podem modificar a biodisponibilidade dos fitoestrogenos (JEFFERSON,
2002).

Alimentos a base de soja processados possuem quantidades variadas de genisteina e
daidzeina na forma conjugada (glicona) e ndo conjugada (aglicona). O contetdo de isoflavona
desses produtos esta em torno de 0,1-5 mg de isoflavonas por grama de proteina. Produtos
tradicionais de soja possuem 0,25 a 40 mg de isoflavonas. Tofu, proteina da soja e leite de
soja contém 0,1 a 2 mg de isoflavonas (ROSS, 1997), ou seja trés colheres de sopa de soja
cozida ou uma fatia de tofu equivalem a 50 miligramas de isoflavonas (STUPPIELLO, 2013).

Segundo GOES-FAVONI et al (2004), foram analisados cinco tipos de farinhas de
soja (FS) e quatro tipos de proteina texturizada (PTS), dois extratos hidrossoliveis em pé
(EH) e quatro tipos de formulados infantis (FI), que sdo extratos hidrossollveis acrescidos de
outros ingredientes além dos derivados de soja, (Tabela 1) para determinar a concentracao de

isoflavonas presentes nos alimentos mais comumente consumidos.
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TABELA 1. Produtos comercials a base de soja analisados
quanto ao teor de isoflavonas.

Tipo Amostra Descricio

Farinha de soja desengordurada
Farinha de =soja integral, enzimas ativos
Fs Farinha de soja integral, enzimas ativos

Farinha de soja integral submetida a tratamento témmico

moB W=

Farinha de soja integral submetida g tratamento térmico

PTS de farinha de soja desengordurada
PTS de farinha de soja desengordurada,
PTS de farinha de soja tostada

PTS de farinha de soja desengordurada

FTS

BoW R =

Formulado & base de proteing isolada de soja

- Formulado & base de extrato de soja desengordurada
Formulado & base de farelo de soja desengordurado

BoW N o=

Formulado & base de farelo de soja desengordurado e fibras insoluveis

1 Extrato de soja em po de grios descascados
2 Extrato de soja em po de farelo desengordurado

EH

FS=farinhas: PTS= proteinas texturizadas; Fl=sformulados infantis; EH=extrato hi-
drossohivels.

Fonte: GOES-FAVONI et al (2004).

O teor de isoflavonas totais bem como a distribuicdo dos compostos apresentaram
variagOes entre os produtos analisados. Nas farinhas integrais de soja FS 2 e FS 3, obtidas a
partir da moagem de grdos de soja, as formas conjugadas malonil-glicosidicas foram

predominantes: 59% e 79%, respectivamente (Tabela 2).

TABELA 2. Teor de isoflavonas (mg/100g) em farinhas de
soja comerciais.

Malonil- Malonil-

Produte Daidzina Genisting Daidzeina Genisteina Total®
Daidzina Genistina

F51 55,7 a 653 a 549b 1039a 49a B1a 168
+3.2) *22) (+4.3) (£ 3,0) (*0,2) +0.2)

Fs2 MH4b BV7b 68243 596D 3.4b 33b 138
x3.4) +34) (+28) (x7.3) (x03) +0.5)

FS3 11,5d i42e 54 6b 931b 1,3e 27 bc 96
(+0,8) +0,5) *1.2) {+3,8) x01) +=0.1)

FS 4 15,7 cd 212d 305¢c 473 ¢ 1,9d 15d 65
(£0,5) *04 = 0.4) [+ 0,9) (x01) x0,1)

FS5 198 ¢c 200¢c 3M7e 498 ¢ 33b 23¢c 78

=11 *1,5) (+1.8) 27 (x01) +0.1)

Médias de trés repeticies e desvio padrao (=DF), em base seca.

Médias segutdas pelas mesmas letras mintisculas nas colunas nao diferem entre st
pelo teste de Tukey (p=0.05).

* Expresso em acliconas.

Fonte: GOES-FAVONI et al (2004).
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Os quatro tipos de PTS testados apresentaram variacfes nos teores de isoflavonas
(Tabela 3) sendo que PTS 1 (112mg/100g) apresentou maior concentracdo de isoflavonas
totais entre as PTS testadas. A PTS 2 provem do mesmo fabricante das farinhas FS1e FS 2 e
as diferencas observadas na concentracdo das isoflavonas podem ser devido as condicGes
ambientais e genéticas sobre a matéria-prima, bem como as condigdes de processamento
(MURPHY, 1982; WANG; MURPHY, 1996), mas por se tratar de produtos comerciais, as

informacdes que confirmam estas hipdteses séo restritas.

TABELA 3. Teor de isoflavonas (mg/100g) em proteinas
texturizada de soja (PTS).

Produto Dajdzina Genisiina Malenil- - Malonii Daidzeina Genisteina Total®
Daidzina Genisting

PTS 1 4443 586 a 234 bc 407 c 75a 82a 112
(=1.2) =1,7) (+0,8) (= 1,6) (£ 0,3) (0,3

PTS 2 204b 35,1 be 328b 38Ec 38d 40¢c B4
(4,00 (+3,9) (+9,4) +4,7) (£ 0,B) (+0,5)

PTS 3 255b 30D 199 bc 20,4 d 46 bc 46¢c 63
(+ 3,00 (+3,9) (+ 1.8 (£ 2,8) (£ 0,5) (+0.4)

PTS 4 175¢c 304c 50,9 g 63,113 41 cd 56b a8
(=1,1) (+ 0,8) (+1.8) (x1,5) (x0,2) (0,1

Médias de trés repeticies e desvio padrao (2DF), em base seca.

Médias seguldas pelas mesmas letras mimisculas nas colunas nao diferem entre si
pelo teste de Tukey (p=0.05).

*Expresso em agliconas.

Fonte: GOES-FAVONI et al (2004).

Os produtos FI 1, FI 2, FI 3 e FI 4 sdo formulados infantis que apresentam na
composicdo outros ingredientes, como maltodextrinas, lecitina, 6leo de soja refinado, sal,
vitaminas e minerais, (informac@es dos rétulos) além de derivados de soja, fazendo com que a
concentracdo de isoflavonas seja menor que a encontrada nos extratos EH 1 e EH 2 (Tabela
4). A adicdo de outras matérias-primas que ndo contém isoflavonas na formulacdo dos
alimentos provoca a dilui¢do destas, diminuindo sua concentracdo (WANG; MURPHY 1994).
Segundo COWARD et al (1998) a adicdo de saborizantes como chocolate nos formulados a
base de soja reduz em até 33% a concentracio de isoflavonas (GOES-FAVONI et al 2004).
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TABELA 4. Teor de isoflavonas (mg/100g) em formulados
infantis (FI) e extratos hidrossolavels [EH).

Malonil-  Malonil-

Produto Daidzina Genisting Daidzina Genistina Daidzeina Genisteina Total®

Fl1 161 4.7 f of 35e Of Og L
x01) (0.1} (£01)

Fl2 148¢e 233e 134c 228¢c 83c 109b 67
i=1,2) (+1,8) +1,2) (£1.8) (£ 0,6) {(£0,9)

FI3 27,5d 325d 206 b 352b 57d 7.4 cde 78
+0,2) (0,1} = 0,2) (£0,1) (£0,1) (£0,1)

Fl4 B9c 56,1 ¢c 130¢c 2289¢c 7ic 9.6 bc 92
(+0,5) (+1,3) = 0,2) (£0,7) (£0,2) (£0.2)

EH 1 91,3 a 1085a 283a 44 6a 105 b 9,3 bcd 180
=34) (+4,7) +1,2) (1.9 (=0,4) (£0.4)

EH 2 586D 67,5 b 282a 439a 5.2d 481 123
(+0,8) (+£0,5) = 0,1) (=0,5) (=0,4) (=01)

Médias de trés repetictes. em base seca.

Médias (+DF) seguldas pelas mesmas letras mimisculas nas colunas nao diferem
entre s1 pelo teste de Tukey (p=0.05).

* Expresso em agliconas.

Fonte: GOES-FAVONI et al (2004).

Apesar de todos os beneficios do uso da soja apontados pelos estudos aqui
apresentados, alguns casos recebem atencdo especial pela contraindicacdo e pelo consumo
excessivo.

O consumo indiscriminado, sem o devido acompanhamento pode afetar a precocidade
sexual. A exposicdo a estrogénios exdgenos pode explicar alguns casos de precocidade
sexual, sendo uma condi¢do cada vez mais frequente, porém pouco diagnosticada. Existem
relatos de sua ocorréncia tanto em meninos como em meninas, associada ao uso de algumas
substancias como o dietistilestrol (DES), cremes ou tonicos capilares contendo 17-B estradiol
e fitoestrogenos, bem como uma epidemia precoce associada ao consumo de formulas lacteas
a base de soja (NEBESIO, 2005; CORDERO, 1986).

Apesar dos fitoestrdgenos serem menos potentes que o estradiol, sua concentracéo
pode ser de 13.000 a 22.000 vezes maior em criancas alimentadas exclusivamente com
formulas lacteas a base de soja (SETCHELL, 1997).
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FORTES et al, (2007), em um relato de caso sobre telarca precoce? relata o caso de
uma menina de 4,75 anos que apresentou-se com telarca associada a ingestdo excessiva de
fitoestrogenos e o quadro regrediu quando corrigida a ingestdo excessiva de soja e outros
alimentos ricos em fitoestrdgenos capazes de desencadear a puberdade atuando como
desreguladores enddcrinos.

Tem sido sugerido que criancas expostas a altos niveis de genisteina presentes em
alimentos a base de soja possam sofrer repercussdes no trato reprodutivo (JEFFERSON,
2002). Este argumento tem sido baseado em dados obtidos com camundongos imaturos
expostos a genisteina, que revelaram um aumento dose-dependente de foliculos ovarianos
(JEFFERSON, 2002; JEFFERSON, 2005).

O papel do nutricionista se mostra de grande importancia no que pertine a orientacao
no consumo de soja, pois, como vimos nos estudos mostrados, a quantidade diaria de soja a
ser consumida varia em acordo com a enfermidade que devera ser tratada ou combatida, bem
como o perfil do paciente. Para evitar a ocorréncia desses eventos adversos o consumo de soja
deve ser indicado e acompanhado pelo profissional de nutri¢cdo, pois a dose recomendada
também varia de acordo com a alimentacdo de cada individuo, ndo podendo ser tratada como
“receita de bolo”.

O paciente deve ser analisado em sua totalidade, ou seja, exames laboratoriais e dietas
alimentares somados a prescricdo do consumo adequado de soja tendem a reverter sintomas

desagradaveis de certas doencgas e reduzir a incidéncia de outras.

? Define-se como Telarca Prematura, ou precoce, o desenvolvimento mamario antes dos oito anos, sem outras
evidéncias de puberdade, como por exemplo, a dosagem de hormdnios femininos aumentados (estrogénio), o
avanco na idade dssea, etc.
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6. CONCLUSAO

Através desde trabalho foi possivel demonstrar o carater preventivo das isoflavonas da
soja, pois ela reduz os niveis de colesterol total sanguineo de tal forma que sua indicacéo é
valida para individuos, dentro de uma recomendacdo especifica e sempre orientada pelo
profissional de nutri¢éo.

Foram observadas diminuicdes nos niveis de colesterol total, reduzindo as
concentracdes de LDL e lipoproteina (a), e aumentando os niveis de HDL, resultando em
efeitos sobre resisténcia insulinica, aterosclerose e alteragdes vasculares; reducdo da
proteindria e atenuacdo da perda da funcdo renal; a ingestdo diaria de 45 mg de isoflavonas
modifica as caracteristicas do ciclo menstrual, aliviando sintomas vasomotores, diminuindo a
incidéncia e severidade das ondas de calor e sintomas desagradaveis da sindrome climateérica.

A recomendacdo de consumo diario varia entre 25g de soja por dia, contendo 107 mg
de isoflavonas a 45 a 100 mg de isoflavona, que equivalem a 60 a 100 g de soja. Porém, de
acordo com os parametros da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria - Anvisa, 0 consumo
de 25 g de soja diariamente seria suficiente para a reducdo do colesterol, ressaltando sempre
sua utilizacdo juntamente com habitos de vida saudaveis.

Estes estudos sdo entdo de grande importancia devido a alta incidéncia de doengas
cronicas na populagdo e ao fato de que toda mulher vivencia ou vivenciard a sindrome
climatérica, em graus mais ou menos elevados. Assim, tais estudos visam contribuir para se
encontrar maneiras alternativas, ndo medicamentosas, para o controle destes sintomas. Porém,
ainda € necessario que se realizem mais estudos com a finalidade de elucidar informagdes,
ainda ndo muito claras, principalmente no que se refere as recomendacdes diarias, doses e
qual tipo especifico de fitoesrerol deve ser utilizado na prevencdo ou tratamento de
determinada doenca. Entretanto esta claro que o consumo moderado da proteina de soja pode
ser um habito de vida saudavel e benéfico, podendo potencializar o efeito da Terapia de
Reposicdo Hormonal, aliviar sintomas e melhorar/controlar doengas cronicas néo
transmissiveis. E neste momento o papel do nutricionista se mostra de grande importancia no
que pertine a orientacdo no consumo da soja, a quantidade diaria que deve ser consumida de
acordo com a enfermidade que devera ser tratada, o tipo de soja que deve ser receitada, o tipo
de fitoestrdgeno e analisar o paciente de acordo com seu perfil e em sua totalidade, para que

assim ndo exista nenhum efeito colateral ou adverso.
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