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1. Introducéo

O uso de enzimas pelo homem vem acontecendo desde os tempos antigos onde 0s
povos egipcios ja produziam a cerveja e vinho por meio da utilizacdo da técnica de
fermentacdo enzimatica, mesmo ndo compreendendo 0s mecanismos do processo
(QUEISSADA,; SILVA, 2020).

Conforme os principios da ciéncia quimica e bioldgica, as enzimas séo, em sua
maioria, proteinas (exceto pelas ribozimas, que se originam de aminoécidos ligados por
ligacGes peptidicas). Estas proteinas desempenham o papel de biocatalisadores em
processos quimicos e bioldgicos, atuando na quebra de moléculas complexas em unidades
menores. Elas sdo sintetizadas pelas células e tém a capacidade de acelerar as
transformacdes bioguimicas em organismos vivos. (QUEIROZ; SOUSA, 2020).

Na industria farmacéutica, a utilizacdo de enzimas isoladas é conhecida hd mais
de 100 anos, mas foi somente na metade da década de 80 que o potencial destes
biocatalisadores comecou a ser explorado. Estas substancias podem acelerar uma reacao
quimica sem que ela seja alterada, sendo chamadas de catalisadores (PINTO, 2019).

No setor industrial farmacéutico, as enzimas frequentemente se tornam alvos de
inibidores enzimaticos necessarios. 1sso se deve a importancia de controlar a atividade
enzimatica desregulada, que pode surgir devido a problemas genéticos, bem como a
necessidade de inibir enzimas vitais para a replicacdo de microrganismos invasores. Esses
eventos desempenham um papel fundamental na compreensdo de doencas e na
subsequente producdo de medicamentos (XIMENES et al., 2021).

Quando consideramos sua aplicacdo na industria, as enzimas oferecem diversas
vantagens, como a producdo de alta qualidade, reducdo no consumo de energia e
minimizacdo de perdas, sendo reconhecidas como catalisadores ecoldgicos que se
alinham com os principios da quimica verde (SOUZA, 2014; MORSHED et al., 2021).

Os biocatalisadores sdo macromoléculas bioldgicas catalisadoras, como por
exemplo, as proteinas (enzimas) e alguns acidos nucléicos como (RNA, ribozimas e
DNASs). Dentre esses, as enzimas sdo os biocatalisadores mais amplamente empregados
no contexto da Quimica Organica Sintética (DUARTE; MILAGRE, 2023).

Enzimas tém amplos beneficios industriais, e diversas enzimas s&o
comercializadas, incluindo amilases, proteases e lipases. Com o desenvolvimento das



pesquisas, a demanda por esses produtos também aumentou (QUEISSADA,; SILVA,
2020).

As enzimas tém diversas aplica¢des na industria farmacéutica, incluindo seu uso
como auxiliares na digestdo e no processo de cicatrizacdo de feridas. Nesse cenario, a
terapia enzimatica enfrenta desafios especificos que exigem investigacao cientifica para
supera-los. Estes desafios incluem a necessidade de melhorar a poténcia, seletividade das
enzimas, a regulacdo mais adequada de sua atividade, a estabilidade do produto e os
custos elevados associados & recuperacio e purificagdo final. E importante destacar que
formulagdes que contém enzimas e que podem ser administradas por via topica, oral ou
parenteral devem atender a rigorosos padrfes de pureza, 0 que, por sua vez, pode
aumentar os custos envolvidos no processo (MONTEIRO; SILVA, 2009). Nesse
contexto, esta revisdo objetivou demonstrar a importancia dos biocatalizadores
empregados na industria farmacéutica, focando no tratamento de doencas.

2. Materiais e métodos

Foi realizado um levantamento bibliografico de artigos cientificos para a
realizacdo da revisdo de literatura. As buscas foram realizadas nas seguintes bases de
dados: PubMed e Scielo, e a ferramenta de busca textual Google académico. Foram
analisados artigos usando 0s seguintes critérios para inclusdo: artigos de revisdo de
literatura e revisdo sistematica publicados entre os anos de 2009 a 2023 nos idiomas
portugués e inglés que apresentassem dados relevantes ao tema. Os critérios de exclusao
foram: artigos com datas de publicacdo anterior a 2009 que abordavam assuntos que nao
traziam relevancia ao tema escolhido. A selecdo foi realizada apds a leitura do titulo e
resumo dos artigos, 0s que mostraram utilidade para o desenvolvimento desta revisao
foram selecionados para a leitura completa.

3. Resultados e Discussdes

O uso de enzimas inibidoras na industria farmacéutica € um campo em constante
desenvolvimento e desempenha um papel crucial em diversos aspectos da pesquisa
médica e producdo de medicamentos. As enzimas sdo proteinas que aceleram respostas
bioguimicas, e possui papel essencial em muitos processos bioldgicos, incluindo o
tratamento de doencas (PINTO, 2019).

As enzimas inibidoras sdo empregadas para bloquear a atividade de outras enzimas,
0 que pode ser fundamental no tratamento de doengas onde uma enzima especifica esta
contribuindo para a progressdo da patologia. Ao inibir a atividade dessa enzima, 0s
medicamentos podem auxiliar no controle da doenga, melhorando a qualidade de vida
dos pacientes e, em alguns casos, salvando vidas, sendo usadas na industria farmacéutica
como agentes terapéuticos, intermediarios na producdo de medicamentos e adjuvantes de
seus principios ativos (XIMENES et al., 2021).

A biocatalise, que envolve o uso de enzimas para catalisar reagcdes quimicas, € um
campo em crescimento na industria farmacéutica. Essa técnica torna 0s processos
quimicos mais eficientes e econdmicos, tornando-a uma A&rea atraente para 0
desenvolvimento no ambito farmacéutico. A biocatélise utiliza enzimas de sintese



quimica, preferencialmente na forma de enzimas isoladas, devido a facilidade de
armazenamento e aplicacdo em diversas etapas do desenvolvimento de medicamentos
(TRUPPO, 2017).

Os biocatalisadores sdo macromoléculas bioldgicas com atividade catalitica e
desempenham um papel fundamental na Quimica Organica Sintética, tornando as
respostas quimicas mais sustentaveis e eficazes. A nomenclatura e classificacdo das
enzimas sdo regulamentadas pela Unido Internacional de Bioquimica e Biologia
Molecular (IJUBMB), dividindo-se em sete categorias com base no tipo de transformagao
quimica que elas facilitam: oxidorredutases (EC 1), transferases (EC 2), hidrolases (EC
3), liases (EC 4), isomerases (EC 5), ligases (EC 6) e translocases (EC 7) (DUARTE;
MILAGRE, 2023).

Em doengas genéticas raras, onde 0 organismo nao produz uma enzima especifica
essencial para uma funcdo vital, é aplicada uma terapia de reposicdo enzimatica,
envolvendo a administracdo de enzima ausente. 1sso pode melhorar significativamente a
qualidade de vida dos pacientes e, em alguns casos, salvar vidas (BIOECONOMIA,
2023).

Além disso, as enzimas desempenham um papel crucial no desenvolvimento de
medicamentos personalizados, adaptando os tratamentos com base nas caracteristicas
genéticas e metabolicas individuais dos pacientes, marcando um avanco significativo na
direcdo dos tratamentos mais precisos e eficazes (INACIO et al., 2015).

As enzimas podem ser obtidas de varias fontes, como células vegetais, animais e
algas, mas as de origem microbiana sdo preferidas devido a sua alta especificidade,
facilidade de purificacdo e producdo constante ao longo do ano (NASCIMENTO et al.,
2021). A producéo de enzimas € frequentemente realizada por meio de fermentacao, seja
na forma de fermentacdo submersa (FS), que oferece controle preciso de temperatura e
pH, ou fermentacdo em estado s6lido (FES), que imita o ambiente natural dos fungos
produtores de enzimas (QUEIROZ; SOUSA, 2020).

Proteases

As proteases, também conhecidas como peptidases, desempenham o papel das
hidrolases, cuja funcdo principal é catalisar a ocorréncia de hidrélise das proteinas,
convertendo-as em pequenos peptideos e aminoacidos. Essas enzimas estdo amplamente
distribuidas na natureza, sendo praticamente encontradas em todos 0S seres Vivos,
incluindo animais, plantas e microrganismos. Elas desempenham diversas fungdes no
organismo humano, participando de processos como a digestao e a coagulacao sanguinea.
E relevante destacar que as proteases estio entre os trés maiores grupos de enzimas
industriais, contribuindo com cerca de 60% das vendas globais de enzimas (RANI,
RANA E DATT, 2012). Na industria em geral, essas enzimas sdo predominantemente
empregadas na formulacdo de detergentes. Por outro lado, na industria cosmética, seu uso
predominantemente € na formulagdo de detergentes. Enquanto na inddstria de cosméticos,
elas sdo empregadas quando se requer a desagregacgao de tecidos antigos para promover
a renovacéao e a higiene, como ocorre em produtos como peelings, esfoliantes, sabonetes
e cremes dentais.



As proteases ou peptidases sao enzimas fundamentais que desempenham um papel
essencial na hidrolise de ligagdes peptidicas. Elas sdo indispensaveis em uma série de
processos biologicos e industriais. No contexto biolégico, as proteases séo
imprescindiveis para a coagulacdo sanguinea, a digestdo dos alimentos e a regulacédo de
muitas vias metabolicas no corpo humano (NASCIMENTO et al., 2021).

As proteases desempenham papéis criticos em processos de infec¢do por virus,
bactérias e fungos, sendo cruciais para a interacdo com as células hospedeiras. Essas
respostas proteoliticas sdo altamente reguladas e envolvem mecanismos complexos,
incluindo alta especificidade de substrato, manipulagéo proteica impulsionada por ATP
(Adenosina Trifosfato), acesso restrito ao sitio ativo, ativagdo em cascata e modificacdes
proteicas altamente selecionadas. Um exemplo disso é a ativagao de enzimas zimogénicas
por meio de protedlise limitada (MORSHED, 2021).

O papel das proteases em mecanismos patogénicos tornou-se alvo promissor para
a concepcao de agentes terapéuticos direcionados ao tratamento de afeccgdes, incluindo,
mas ndo se limitando a, AIDS, neoplasias malignas, doenca de Chagas, hepatite, malaria
e candidiase, bem como disturbios de etiologia inflamatéria, imunoldgica, respiratéria,
cardiovascular e neurodegenerativa. (INACIO et al., 2015).

A utilizacdo de proteases nas industrias farmacéuticas e de cosméticos esta em
constante expansdo devido ao avanco das pesquisas e a identificagdo de novas fontes
produtivas. Entre as proteases extremamente empregadas para esses fins, merecem
destaque as, queratinases, colagenases, papainas, bromelinas e elastases. (MEDEIROS,
2019)

As queratinases sdo enzimas que tém a capacidade de quebrar as proteinas de
queratina. S&o agrupadas na familia das serina endoproteases devido a presenca de
grupos funcionais de serina em seus sitios ativos, que sdo as regides onde ocorre a quebra
das ligacBes peptidicas das proteinas, sendo popularmente utilizadas na inddstria de
cosméticos e na ampliacdo da acessibilidade a medicamentos topicos (INACIO et al.,
2015).

As colagenases sdo enzimas que tém a capacidade de quebrar a estrutura de tripla
hélice do colageno, tanto em sua forma nativa quanto desnaturada, sdo utilizadas para
tratamentos de escaras, queimaduras e Ulceras (MONTEIRO; SILVA, 2009).

4. Considerac0es finais

O uso de enzimas na industria farmacéutica desempenha um papel fundamental
em diversos aspectos, desde a producdo de medicamentos até o tratamento de doencas.
Elas oferecem vantagens significativas, como eficiéncia, sustentabilidade e precisdo no
tratamento de doencas, especialmente em tratamentos de terapia enzimatica. Alem disso,
as proteases, um tipo especifico de enzima, desempenham um papel crucial na inddstria
farmacéutica, tanto na producdo de medicamentos quanto no tratamento de infecgdes,
tornando-se alvos promissores para o desenvolvimento de terapias direcionadas. Portanto,
0 uso de enzimas na inddstria farmacéutica representa um campo em constante evolugéo
e inovacao. Essas biomoléculas tém um tremendo potencial para revolucionar a maneira
como tratamos doencas e desenvolvemos medicamentos. Suas aplicacfes vao desde a
producéo eficiente de medicamentos até a terapia enzimatica direcionada para doengas



genéticas raras. Além disso, as proteases, com sua capacidade de quebras de ligacdes
peptidicas, estdo na vanguarda da pesquisa médica, sendo estudadas para o tratamento de
diversas condi¢des, incluindo doencas infecciosas, inflamatorias e degenerativas. No
entanto, é importante reconhecer que a pesquisa e o desenvolvimento de terapias baseadas
em enzimas ndo estdo isentos de desafios. A necessidade de melhorar a poténcia, a
seletividade, a estabilidade e a regulamentacdo das enzimas, bem como 0s custos
associados a producéo e purificacao, sdo obstaculos a serem superados.

Em suma, as enzimas sdo componentes essenciais da industria farmacéutica,
contribuindo para o tratamento de doencas, a producdo de medicamentos mais eficazes e
a pesquisa médica inovadora. Seu potencial ainda esta sendo explorado e continuaré a
desempenhar um papel fundamental na melhoria da sade humana e na busca por terapias
mais eficazes no futuro.
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