
 
 

 
 

UNIVERSIDADE ESTADUAL DO OESTE DO PARANÁ – CAMPUS DE 
CASCAVEL 

CENTRO DE CIÊNCIAS MÉDICAS E FARMACÊUTICAS 
MESTRADO EM CIÊNCIAS FARMACÊUTICAS 

 
PROGRAMA DE PÓS-GRADUAÇÃO STRICTO SENSU EM CIÊNCIAS 

FARMACÊUTICAS 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

LECTINAS VEGETAIS: DE MOLÉCULAS DE DEFESA DE PLANTAS ÀS SUAS 
DIVERSAS APLICAÇÕES BIOTECNOLÓGICAS  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

JAQUELINE FRANCIELE CAETANO DE OLIVEIRA 

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

CASCAVEL- PR 
2018 

 

 



 
 

 
 

  
JAQUELINE FRANCIELE CAETANO DE OLIVEIRA 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

LECTINAS VEGETAIS: DE MOLÉCULAS DE DEFESA DE PLANTAS ÀS SUAS 
DIVERSAS APLICAÇÕES BIOTECNOLÓGICAS  

 
 
 
 
 
 
 

Dissertação apresentada ao Programa de Pós-
Graduação stricto sensu em Ciências Farmacêuticas 
da Universidade Estadual do Oeste do Paraná, 
como pré-requisito para obtenção do título de Mestre 
em Ciências Farmacêuticas. Área de concentração: 
Ciências Farmacêuticas. Linha de pesquisa: 
Prospecção de Microrganismos e Substâncias 
Bioativas com Aplicações em Saúde. 
 
 
 

Orientadora: Profa. Dra. Rosemeire Aparecida da 
Silva de Lucca 

 
 

 

 
 

 
 
 
 
 
 

CASCAVEL - PR 
2018 

 
 
 



 
 

iii 
 

JAQUELINE FRANCIELE CAETANO DE OLIVEIRA 

 
BIOGRAFIA RESUMIDA 

 
 

Jaqueline Franciele Caetano de Oliveira, natural de Toledo, Paraná, 

Brasil, nascida no dia 09 de outubro de 1992, formou-se em Farmácia na 

Universidade Paranaense – UNIPAR, campus de Toled,o em dezembro de 

2014. Trabalha na Prati Donaduzzi desde 27/01/2011, onde já desempenhou 

as funções no controle em processos da manufatura, laboratório físico-químico, 

garantia da qualidade e documental de pesquisa e desenvolvimento em 

metodologias analíticas. Ingressou no Programa de Pós-graduação stricto 

sensu, em nível de mestrado, em Ciências Farmacêuticas no ano de 2016. 

Desenvolve projeto experimental de dissertação junto à linha de pesquisa 

“Prospecção de Microrganismos e Substâncias Bioativas com Aplicações em 

Saúde” orientada pela Profa. Dra. Rosemeire Aparecida da Silva de Lucca. 

 

 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

 

 
 



 
 

iv 
 

AGRADECIMENTOS 

 
 

Em primeiro lugar, gostaria de agradecer a Deus por me guiar, iluminar e 

me dar tranquilidade para seguir em frente com os meus objetivos e não 

desanimar com as dificuldades.  

Agradeço aos meus pais, que sempre me motivaram, entenderam as 

minhas faltas, meus momentos de afastamento, de reclusão e me mostraram o 

quanto era importante estudar, sempre me apoiando e dando todo o suporte 

necessário.  

Agradeço à minha orientadora Profa. Rose pela confiança, infinita 

disponibilidade, conhecimentos compartilhados, pela oportunidade de trabalhar 

ao seu lado e por ser a maior incentivadora na superação de meus limites. Foi 

uma maravilhosa experiência me possibilitando um extraordinário crescimento 

pessoal e profissional, serei eternamente grata. 

À Profa. Maria Luiza pelos conhecimentos, as discussões e sugestões 

que dividiu comigo como banca e paralelamente no decorrer da trajetória do 

mestrado, compartilhando conosco momentos tão importantes e esperados. 

À toda equipe de docentes e discentes do Laboratório de Bioquímica da 

Unioeste –Cascavel, em particular às mestres Juliana, Indianara, Débora e à 

Profa. Marina, pelas contribuições com sugestões e discussões agregadas à 

conclusão do trabalho. 

À toda equipe do Laboratório de Bioquímica do INFar – UNIFESP, em 

especial aos pós-doutorandos Bruno e Rodrigo, à doutoranda Camila, à técnica 

Magda, os quais recordo com muito carinho e nostalgia. Agradeço os lindos 

momentos vividos, a energia contagiante e o alto astral, como também as 

discussões, que enriqueceram a minha experiência acadêmica. Grandes 

profissionais, os quais me lembrarei para toda a vida. 

Agradeço à minha amiga Ana Júlia pela amizade, incentivo, tornando 

mais leve meu trabalho. Muito obrigada por dividir comigo as angústias e 

alegrias, foi bom poder contar com você.  

A todos os professores que participaram da minha jornada, agradeço 

pelos ensinamentos, os quais foram, são e serão muito importantes para mim e 

para a minha vida profissional, assim como agradeço a todos os funcionários 

técnicos e administrativos que facilitam o nosso dia a dia. 



 
 

v 
 

Por último, tendo consciência que sozinha nada disto teria sido possível, 

dirijo meus agradecimentos a todos, que de alguma forma contribuíram para a 

conclusão deste trabalho. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

vi 
 

LECTINAS VEGETAIS: DE MOLÉCULAS DE DEFESA DE PLANTAS ÀS 
SUAS DIVERSAS APLICAÇÕES BIOTECNOLÓGICAS  

 
 

RESUMO 
 

 
As lectinas são proteínas pertencentes a uma diversificada superfamília, que 
possui como principal característica a capacidade de reconhecer carboidratos 
de modo específico e seletivo. Estão presentes nos mais variados organismos, 
tais como, vírus, bactérias, fungos, vegetais e animais. Devido à sua habilidade 
de reconhecer uma grande quantidade de glicanos, são mediadoras em 
diversos processos biológicos, como migração celular, defesa imunológica, 
infecção por bactérias, vírus e protozoários. As lectinas de plantas são as mais 
estudadas e revelam-se com heterogeneidades estruturais principalmente na 
constituição de seus sítios de ligação ao carboidrato, o que lhes confere 
múltiplas atividades biológicas, dentre elas, a ação antimicrobiana, a ação 
inseticida, a ação mitogênica, a ação antitumoral e a anti-inflamatória. Nas 
últimas décadas, um grande número de publicações tem demonstrado a 
aplicação das lectinas como ferramenta biotecnológica potencial em diferentes 
áreas, como na agricultura, para melhoria genética de cultura de grãos; na 
bioquímica, utilizadas na pré-purificação de glicoproteínas e na histoquímica, 
para distinguir células tumorais das normais. Umas das aplicações amplamente 
pesquisadas na atualidade é o potencial das lectinas como agentes 
carcinogênicos, como também a sua utilização na descoberta de 
biomarcadores. Neste trabalho, apresentamos uma visão geral sobre as 
lectinas, incluindo um breve histórico das lectinas vegetais, suas características 
funcionais e estruturais básicas, suas atividades com potenciais aplicações 
biotecnológicas dentre elas a inseticida, a antimicrobiana e a antitumoral, bem 
como o emprego dessas proteínas na descoberta de biomarcadores tumorais. 
Algumas técnicas utilizadas para essa finalidade como a cromatografia de 
afinidade com lectina imobilizada (LAC - Lectin Affinity Chromatography) e os 
microarranjos de lectinas e lectinas/anticorpo no formato sanduíche (ALSA - 
Antibody-Lectin Sandwich Array) são apresentadas. 
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VEGETABLE LECTINS: FROM PLANT DEFENSE MOLECULES TO THE 
VARIOUS BIOTECHNOLOGICAL APPLICATIONS 

 
 

ABSTRACT 
 
 

Lectins are proteins belonging to a diverse superfamily, which has as its main 
characteristic, the capacity to specifically and selectively recognize 
carbohydrates. They are present in a great variety of microorganisms, such as 
viruses, bacteria, fungi, plants, and animals. Due to its ability to recognize a 
large number of glycans, they behave as mediators in many biological 
processes, as in cell migration, immunologic defense and in bacterial, 
protozoan and viral infections. Among all, plant lectins are the most studied, 
showing structural heterogeneities, mainly on its carbohydrates binding sites, 
what grants several biological activities to these proteins, among them, the 
antimicrobial, insecticide, mitogenic, anti-tumoral and anti-inflammatory 
activities. On the last decades, a large number of studies have demonstrated 
the application of lectins as a potential biotechnological tool on diverse fields 
like on agriculture, being used at the genetic improvement of grains; on 
biochemistry, where it’s used at pre-purification of glycoproteins, and on the 
histochemistry, applied at the distinction between normal and tumoral cells. 
Nowadays, one of the researched applications is the potential of lectins as a 
carcinogenic agent, so as its uses on the discovery of biomarkers. The present 
study shows a brief history of the plant lectins, their functional characteristics, 
and structural, their biotechnological applications, such as in the biomarkers 
discovery, covering too, some of the techniques employed to this function, like 
the Lectin Affinity Chromatography (LAC), Lectin Microarrays and the Antibody-
Lectin Sandwich Array. 
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1. INTRODUÇÃO  

  

A palavra lectina tem origem no latim, lectus, e significa selecionar. 

Inicialmente, as lectinas eram definidas como proteínas ou glicoproteínas, de 

origem não imune, que aglutinam células e/ou precipitam glicoconjugados, 

ligando-se rápida, seletiva e reversivelmente a carboidratos e a substâncias 

que contêm açúcares, sem alterar a estrutura de qualquer ligação glicosídica. 

Esta definição indicaria que as lectinas necessitariam de, pelo menos, dois 

sítios de ligação de açúcar. Porém, atualmente,o termo lectina é aplicado para 

denotar todas as proteínas ou glicoproteínas que possuem, pelo menos, um 

domínio não catalítico e são capazes de se ligarem, reversivelmente, a 

monossacarídeos ou oligossacarídeos específicos, sem alterar as propriedades 

desses (LAM; NG, 2011). Deste modo, as lectinas são definidas e classificadas 

pela sua ligação específica a carboidratos e não pela habilidade de aglutinar 

células, tais como as hemácias. 

Essas proteínas podem ser encontradas amplamente em animais, 

plantas e microrganismos. O teor de lectinas varia em diferentes organismos, 

sendo que em sementes de leguminosas são encontradas em abundância, e 

nas plantas estão distribuídas em raízes, folhas, flores, frutos, sementes, 

rizomas, tubérculos, bulbos, vagens e entrecascas. Entretanto, em animais, o 

conteúdo de lectinas é, geralmente, extremamente baixo, necessitando-se de 

grandes quantidades de matérias-primas, tornando-as de difícil obtenção (LAM; 

NG, 2011). 

Conforme mencionado, as lectinas se apresentam em quantidades 

significativas em leguminosas, pois anteriormente a família Fabaceae era 

chamada de “Leguminosae”. Esta denominação teve origem no conhecimento 

e no uso dos alimentos pela população como, por exemplo, o legume. A família 

Fabaceae representa uma quantidade de 19.327 espécies e 727 gêneros 

arranjados em 36 tribos, sendo considerada uma das três maiores famílias das 

angiospermas. No Brasil, essa família possui 200 gêneros e 1.500 espécies, 

destacando a grande diversidade da flora (LIMA, 2010; SOUZA et al., 2016).  

As lectinas vegetais são as mais investigadas e suas funções nas 

plantas estão associadas com suas propriedades gerais e sua localização: 
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proteínas de reserva, mecanismos de defesa contra doenças e simbioses 

microrganismos-planta (ZHOU; SUN, 2015). Por exemplo, quando presentes 

em bulbos, cascas e rizomas possuem a função de reserva, proporcionando 

aminoácidos para o desenvolvimento da planta (VAN DAMME; LANNO; 

PEUMANS, 2008). 

As plantas respondem a variáveis estímulos da natureza, sejam estes 

físicos, químicos ou biológicos. Possuem mecanismos de defesa que lhes 

conferem proteção ao serem atacadas por herbívoros e/ou patógenos. Esta 

ação é promovida devido à presença de seus componentes moleculares 

constitutivos ou, até mesmo, novas moléculas podem aparecer ou aumentar na 

composição de organismos vegetais sob ataque (PINTO; RIBEIRO; OLIVEIRA, 

2011; LANNOO; VAN DAMME, 2014). 

As lectinas estão entre as biomoléculas que participam da ação de 

defesa contra microrganismos e na sinalização de danos que podem ser 

causados na superfície celular e/ou intracelular das plantas. O mecanismo de 

defesa destas biomoléculas ocorre por meio da interação proteína-carboidrato. 

Estas proteínas apresentam pelo menos um domínio não catalítico que lhes 

permite reconhecer e ligar seletivamente de forma reversível a carboidratos 

específicos que podem estar presentes na superfície celular do patógeno 

invasor ou são originários da própria planta, quando liberados, promovem a 

transdução de sinal dentro da célula vegetal (LANNOO; VAN DAMME, 2014). 

As propriedades que as lectinas apresentam sugerem um grande 

potencial que desperta interesse científico quando utilizadas de forma 

purificada, pois devido à sua especificidade e seletividade para ligar 

carboidratos, atuam como mediadoras nos mecanismos de interação e de 

reconhecimento celular, pois esses são dependentes dos açúcares da 

superfície (DUARTE et al., 2016; SILVA; SILVA, 2000). Deste modo, são 

utilizadas como ferramentas na compreensão de mecanismos moleculares de 

muitos fenômenos biológicos, tais como: fertilização, migração celular, defesa 

imunológica, infecção por bactérias, vírus e protozoários (Figura 1).  
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Figura 1 - Carboidratos da superfície das células, na forma de glicoconjugados, 
servem como pontes de união para outras células (bactérias infecciosas, vírus, 
toxinas, hormônios e muitas outras moléculas), a partir de suas lectinas. Com isso, 
carboidratos e lectinas mediam a migração de células durante o desenvolvimento 
embrionário, de infecção e outros fenômenos (Adaptado de SHARON; LIS, 2004). 

2. DETECÇÃO, ESPECIFICIDADE E PURIFICAÇÃO 

 

A capacidade que certas lectinas apresentam em distinguir diferentes 

tipos celulares (bactérias, vírus, toxinas, hormônios, entre outras) tem 

estimulado as pesquisas como base para a detecção, a caracterização da 

especificidade e a purificação destas biomoléculas. 

Uma lectina aglutina eritrócitos por reconhecer carboidratos em sua 

superfície celular, formando uma rede reticulada (Figura 2). Desse modo, o 

ensaio de hemaglutinação é um método simples e rápido para detectá-las em 

amostras (SANO; OGAWA, 2014). Este ensaio é semiquantitativo, geralmente 

realizado em microplacas, onde a amostra é serialmente diluída, e a 

concentração mínima para promover a hemaglutinação (HA) é determinada.  

A especificidade da lectina para um determinado carboidrato é definida 

pelo ensaio de inibição da atividade hemaglutinante na presença do carboidrato 

ou glicoproteína em concentração determinada na solução do ensaio 

(CORREIA, M. T. S., COELHO, 2008).  

As hemácias utilizadas nos ensaios podem ser humanas (tipos A, B, AB 

e O) ou de animais, tais como, coelhos, camundongos, ratos e galinhas. Na 
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busca por novas lectinas em extratos vegetais é importante realizar os ensaios 

de hemaglutinação em eritrócitos tanto de animais como de humanos, pois 

algumas lectinas não aglutinam hemácias humanas. 

 

 

Figura 2 - Ensaios de hemaglutinação. (A) detecção de lectinas. (B) 
inibição da atividade hemaglutinante para confirmar a presença da 
lectina e a especificidade com o carboidrato. (Adaptado de Santos et 
al., 2014). 

 
 A lectina extraída da leguminosa Swartzia laevicarpa (SLL) 

(FERNANDES et al., 2012) aglutina eritrócitos de coelhos, porém, não aglutina 

hemácias humanas e nem de ratos, enquanto a lectina extraída dos bulbos da 

Pinnelia ternata (PTA), uma erva chinesa, aglutina preferencialmente eritrócitos 

de camundongos (ZUO et al., 2012). Por outro lado, a lectina PPyLL (Phthirusa 

pyrifolia leaf lectin), apesar de aglutinar as hemácias de coelho, não é 

específica para um determinado tipo sanguíneo humano, pois aglutina as 

hemácias dos tipos A, B e O, porém não apresenta atividade para as do tipo 
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AB (COSTA et al., 2010). 

Um modo de tornar o ensaio mais sensível é tratá-las quimicamente, por 

exemplo, com glutaraldeído, para uma maior exposição dos carboidratos das 

glicoproteínas da superfície dos eritrócitos (SANO; OGAWA, 2014). 

  Adamová e colaboradores (2014) propuseram a microscopia de 

fluorescência como um novo método para detectar a hemaglutinação induzida 

por lectinas. Os pesquisadores testaram o método com lectinas bacterianas 

recombinantes purificadas (RSL e PA-1L, ambas da Pseudomonas aeroginosa) 

bem como diretamente nas células lisadas de Escherichia colli, antes da 

purificação. A hemaglutinação foi ensaiada diretamente sobre lâminas e 

visualizadas no microscópio. Os resultados foram compatíveis com o método 

tradicional em microplaca, porém, de maneira mais rápida, com menor 

quantidade de amostras, de reagentes e com a vantagem de visualizar 

hemaglutinação no citosol bacteriano. 

 As lectinas podem ser classificadas em cinco grupos segundo a sua 

especificidade aos carboidratos: galactose/N-acetilgalactosamina, 

manose/glicose, fucose, ácido siálico e N-acetilglicosamina (HU; WONG, 2009; 

HASHIM; JAYAPALAN; LEE, 2017). Por exemplo, a lectinas extraídas do 

gérmen de trigo (WGA – wheat germe agglutinin), do amendoim (PNA – peanut 

agglutinin) e a do feijão de porco (PHA – phaseolus agglutinin) reconhecem 

diferentes glicanos, conforme mostra a Figura 3.  

 

 

Figura 3 - Seletividade de ligação das lectinas vegetais (Adaptado de BERG et al., 2002). 

 
 Outro modo de classificação alternativo leva em consideração as 

características evolucionárias comuns entre as lectinas, separando-as em doze 

famílias segundo o domínio de ligação ao carboidrato, conforme apresentado 

na Tabela 1 (VAN DAMME; LANNO; PEUMANS, 2008; HOLLE et al., 2017). 
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Tabela 1 -  Classificação de lectinas segundo seu domínio de ligação ao carboidrato. 

Família Especificidade Exemplos Características 

Lectinas de 
leguminosas 

Man/Glc, 
Gal/GalNAc, 

(GlcNAc)n, Fuc e 
Siaα2-3Gal/GalNAc 

Canavalia ensiformis, 
Phaseolus vulgaris, 

Glycine Max, Arachis 
hypogaea, Phaseolus 

limensis, Psium 
sativum, Dolichos 
binflours e Ulex 

europaeus, 
Conacanavalina A. 

São lectinas muito 
semelhantes no que se 
refere às propriedades 
físico-químicas, mas 

diferem na especificidade 
ao carboidrato e em suas 
propriedades fisiológicas. 

Aglutininas 
relacionadas 

com a quitinase 
(CRA - 

Chitinase-
related 

agglutinin) 

Complexo N-
glicanas/alto 

conteúdo de Man 
Triticum spp. 

Apresentam capacidade 
de se ligar à quitina. 

Ricina – B 
Gal/GalNAc ou 

Siaα2- 6Gal/GalNAc 

Ricinus communis e 
Abrus precatorius, ML I 

ML II. 

Uma das mais potentes 
toxinas de origem vegetal. 

Grupo de lectinas de 
plantas previamente 

referidas como proteínas 
inativadoras de 

ribossomos. 

Jacalinas (JRL) 
Gal, 

Galβ(1,3)/GalNAc, 
Man 

Artocarpus integrifolia. 

Proteínas com um ou 
mais domínios que são 

estruturalmente similares 
ao domínio da jacalina, 

uma lectina com 
especificidade à galactose 

extraída da semente da 
jaca. 

Amarantina 
Galβ(1,3)/GalNAc e 

GalNAc 

Amaranthus caudatus 
Amaranthus 

leucocarpus e 
Amaranthus cruentus. 

Grupo pequeno de 
lectinas encontradas em 
espécies de Amaranthus. 

Aglutinina 
Agaricus 
bisporus 

GlcNAc/GalNAc e 
Gal 

Marchantia polymorpha 
(MarpoABA) e o musgo 

Tortula ruralis 

Aglutinina originalmente 
reportada no fungo A. 

bisporus (ABA). 

Cianovirinas Man Nostoc ellipsosporum 

Cianovirina-N (CVN) é 
uma lectina extraída da 
cianobactéria Nostoc 

ellipsosporum com um 
alto potencial antiviral. 
Atualmente, lectinas 
homólogas à CVN 
(CVNH) têm sido 

relatadas em algumas 
espécies de plantas e 

fungos. 

Aglutininas 
Euonymus 
europaeus 

(EUL) 

Gal e complexo N-
glicanas/alto 

conteúdo de Man 

Euonymus europaeus 
(EUA) 

Aglutininas similares a de 
Euonymus europaeus 

(EUA) com especificidade 
variável. 
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Família Especificidade Exemplos Características 

Lisinas 
(LysM) 

Quitina, 
peptideoglicanas 

Lotus 
japonicus e Medicago 

truncatula 

O domínio LysM foi primeiramente 
descoberto na lisozima de um fago, 
a qual degrada a parede celular de 
algumas bactérias. Está presente 
em todos os eucariotos, incluindo 

plantas e humanos. 

Aglutininas 
Galanthus 

nivalis 
(GNA) 

Man e N-glicanas 
Polygonatum 

odoratum lectin (POL) 

Remete à lectina extraída do bulbo 
de Galanthus nivalis com 
especificidade à manose. 

Inicialmente foram agrupadas na 
família de lectinas ligantes de 

manose de 
monocotiledôneas.Atualmente, 

inclui lectinas similares, extraídas 
de briófitas, bactérias e animais.. 

Heveínas (GlcNAc)n 
Hevea 

brasiliensis (Látex da 
seringueira ) 

Lectinas com um ou mais domínios 
heveína. O domínio heveína foi 

primeiramente identificado em um 
peptídeo extraído do látex de 
Hevea brasiliensis, nomeado 

heveína, com especificidade à 
quitina. 

Aglutininas 
Nicotiana 
tabacum 
(Nictaba) 

(GlcNAc)n, alto 
conteúdo de Man 

e N-glicanas 
complexas 

Nicotiana tabacum 
(Nictaba) 

Grupo de lectinas similares à 
aglutinina extraída da folha de 
Nicotiana tabacum (Nictaba). A 
expressão dessa aglutinina é 

induzida por alguns hormônios ou 
insetos herbívoros não sendo 

detectada em condições normais 
nas espécies de Nicotiana. 

 

  As características especiais desta classe de proteínas quanto aos 

seus domínios de ligação a carboidratos, afinidade aos monossacarídeos e a 

sua capacidade de hemaglutinação é de extrema importância no 

desenvolvimento e na escolha das metodologias dos processos de purificação, 

facilitando, assim, esta etapa e aumentando a eficiência da análise 

(NASCIMENTO et al., 2012). 

  Geralmente, o isolamento das lectinas vegetais inicia-se pela extração 

destas proteínas contidas nas sementes, ou em outras partes da planta, 

utilizando-se solventes aquosos (XU et al., 2015), como no caso do isolamento 

da lectina de sementes de Canavalia villosa (Cvill) (LOSSIO et al., 2017), B. 

purpurea Agglutinin (BPA), B. folha de monandra lectina (BmolL), duas 

isoformas de lectina B. variegata (BVLI e BVLII), lectina da raiz de B. monandra 

(BmoroL), leptina de B. bauhinioides (BBL), lectina de B. forficata (BFL), lectina 

de B. ungulata (BUL), e B. variegata var. lectina Variegata (BvvL) que 
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passaram inicialmente por uma processo de extração com a solução 

tamponada com pH variando de 6,5 a 7,6 contendo a solução de cloreto de 

sódio 0,15 M (CAGLIARI; KREMER; PINTO, 2018). Na sequência, estas 

proteínas normalmente são submetidas à etapa de precipitação, sendo uma 

quantidade variável de sulfato de amônio adicionada ao sobrenadante (salting-

out) ou até mesmo por meio de solventes orgânicos e, para a retirada de sais, 

é aplicada posteriormente a técnica de diálise em membranas semipermeáveis 

(POHLEVEN et al., 2012). 

 Após a extração e precipitação, as lectinas podem ser isoladas pela 

combinação de métodos cromatográficos comumente empregados na 

purificação de proteínas, tais como, as cromatografias de afinidade, de troca 

iônica e cromatografia de filtração em gel (NASCIMENTO et al., 2012). 

 Nas estratégias de purificação de lectinas, a possibilidade de utilização 

da cromatografia de afinidade explora a sua capacidade de ligação específica 

aos carboidratos, simplificando o processo, ao passo que a gel filtração e a 

troca iônica são frequentemente usadas mais tardiamente (NASCIMENTO et 

al., 2012; POHLEVEN et al., 2012). 

 A capacidade de ligação da lectina aos carboidratos, de acordo com 

sua especificidade é de extrema importância, destacando-se estudos que 

demonstram esse fato temos, como exemplo, o isolamento da lectina 

específica para glicose/manose por meio da cromatografia de afinidade, obtida 

a partir de sementes de Canavalia villosa (CvilL). Esta biomolécula 

demonstrou-se eficaz contra um processo de inflamação, sendo analisado o 

efeito pró-inflamatório de CvilL em camundongos (LOSSIO et al., 2017). Outra 

lectina com ação anti-inflamatória previamente purificada por meio da 

cromatografia de afinidade é a lectina de Vatairea guianensis (VGL), com 

especificidade aos carboidratos N-acetil-galactosamina (GalNAc)/Galactose 

(Gal) (MARQUES et al., 2017). 

 A purificação das lectinas tem sido amplamente incentivada pelo seu 

potencial de utilização em diversas áreas, como as aplicações na área da 

saúde, possibilitando uma melhor qualidade de vida dos pacientes por meio do 

desenvolvimento de técnicas de diagnóstico/prognóstico e tratamentos das 

patologias e,na agricultura, no melhoramento genético das plantas, bem como 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/lectin
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/n-acetylgalactosamine
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herbicidas naturais, resultando em alimentos mais saudáveis à população. 

Esses fatores, por sua vez, estimulam a busca de novas moléculas. 

3. CLASSIFICAÇÃO ESTRUTURAL DAS LECTINAS 
 

Como citado anteriormente, estas biomoléculas podem ser classificadas 

segundo a sua diversidade e especificidade de ligação com determinados 

carboidratos ou, ainda, por apresentar características relacionadas à alguma 

família. Um terceiro modo de classificação das lectinas é baseado em suas 

estruturas globais. Estas biomoléculas são classificadas em específicas e não 

específicas, a partir da sua diversidade de estruturas e habilidade de formar 

ligações reversíveis com carboidratos (monossacarídeos ou polissacarídeos) 

ou glicoproteínas (LAM; NG, 2011).  

As lectinas de plantas foram subdivididas em quatro classes distintas, 

com base em sua estrutura global: as merolectinas, as hololectinas, as 

quimerolectinas e as superlectinas (Figura 4).  

 

Figura 4 - Classificação das lectinas segundo a sua 
estrutura global: merolectinas, hololectinas, 
quimerolectinas e superlectinas (Adaptado de LIU et 
al., 2010). 

 

As Merolectinas são proteínas que possuem apenas um domínio de 
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ligação ao carboidrato (CRD – carbohydrate recognition domain) e, devido a 

esta propriedade monovalente, não são capazes de aglutinar células ou 

precipitar glicoconjugados. Enquanto as hololectinas apresentam dois ou mais 

domínios de ligação a carboidratos, que podem ser idênticos ou muito 

homólogos, tendo a capacidade de aglutinar células e/ou precipitar 

glicoconjugados relacionadas (POVINELI, K. L.; FINARDI FILHO, 2002; LIU; 

BIAN; BAO, 2010; VANDENBORRE; SMAGGHE; DAMME, 2011; HAMID et al., 

2013). 

As quimerolectinas são proteínas compostas de um ou mais domínios de 

ligação a carboidratos e um domínio que exerce atividade catalítica ou outra 

atividade biológica. Por outro lado, as superlectinas são constituídas de, pelo 

menos, dois domínios de interação a carboidrato, além de reconhecerem 

estruturas de carboidratos não relacionadas (POVINELI, K. L.; FINARDI FILHO, 

2002; LIU; BIAN; BAO, 2010; VANDENBORRE; SMAGGHE; DAMME, 2011; 

HAMID et al., 2013). 

Pela classificação acima, nota-se que as lectinas podem ser 

monoméricas, diméricas ou tetraméricas. As estruturas mais comuns nas 

lectinas vegetais são a homodimérica ou a homotetramérica (BRINDA et al., 

2004). 

Os monômeros das lectinas vegetais geralmente apresentam alta 

similaridade na sequência primária e nas estruturas secundária e terciária. A 

estrutura secundária mais comum é a constituída por folhas beta antiparalelas, 

organizadas em motivos beta-sanduíche ou beta-barril, comuns em proteínas 

que participam em mecanismos de defesa, conferindo a estas alta resistência 

às alterações de pH, temperatura e proteólise enzimática por microrganismos e 

insetos (DELATORRE et al., 2007; HOPPER et al., 2017). Algumas lectinas 

são metaloproteínas, dependentes de cátions divalentes, como Ca2+ e Mn2+, 

sendo que os sítios de ligação dos metais são próximos ao domínio de 

reconhecimento ao carboidrato (SHARON; LIS, 2002).  

 Apesar das similaridades estruturais nos níveis primário, secundário e 

terciário (motivo beta barril), as lectinas vegetais possuem marcadas diferenças 

em sua estrutura quaternária. As interações monômero-monômero interferem 

no modo dessas proteínas se complexarem às superfícies celulares e às 

matrizes de glicoconjugados, proporcionando as suas variadas especificidades 
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e, consequentemente, suas diversificadas atividades biológicas (SHARON; LIS, 

2002, 2004). 

4. APLICAÇÕES BIOTECNOLÓGICAS  
 

As capacidades das lectinas vegetais ligaram-se a carboidratos 

exógenos específicos e induzir processos particulares em células animais são 

amplamente exploradas em pesquisas biológicas e biomédicas. 

As interações carboidrato-lectina permitem o reconhecimento seletivo 

em vários processos biológicos, os quais estão envolvidos em muitas 

patologias humanas, como metástase de câncer (YAU et al., 2015; GONDIM et 

al., 2017), invasão viral (HOPPER et al., 2017), inflamações (MUSZYNSKA et 

al., 2018) e distúrbios patológicos relacionados à flora intestinal ( JUAN et al., 

2017; ZÁRATE; SÁEZ; CHAIA, 2017; CASALS-PASCUAL; VERGARA; VILA, 

2018; WANG; HE, 2018). 

A identificação efetiva da seletividade das lectinas aos carboidratos é 

significativa não apenas para decifrar as glicoproteínas envolvidas nos 

processos, mas também possibilita o desenvolvimento de testes úteis para o 

diagnóstico e a terapia das doenças (WANG; HE, 2018). 

As diversificadas atividades biológicas descritas para as lectinas, tais 

como, atividades inseticida (VANDENBORRE; SMAGGHE; DAMME, 2011; 

MACEDO; OLIVEIRA; OLIVEIRA, 2015), antitumoral (YAU et al., 2015; 

COULIBALY; YOUAN, 2017), antimicrobiana (DIAS et al., 2015; POMPEU et 

al., 2015), anti-HIV (HOPPER et al., 2017), mitogênica para linfócitos 

(ASHRAF; KHAN, 2003; MOVAFAGH et al., 2016) e anti-inflamatória 

(MUSZYNSKA et al., 2018), as tornam instrumentos potenciais na 

biotecnologia. 

Inicialmente, suas aplicações incluíram: (a) o isolamento, a purificaçãoe 

os estudos estruturais de polímeros contendo carboidratos (FAIS et al., 2009), 

(b) a tipagem sanguínea (GORAKSHAKAR; GHOSH, 2016), (c) a identificação 

de cepas de micro-organismos (ATHAMNA et al., 2006), (d) marcadores 

tumorais de câncer (PIHÍKOVÁ; KASÁK; TKAC, 2015; HOPPER et al., 2017) 

(e) produção de plantas transgênicas com resistência ao ataque de pragas 

(ZUO et al., 2012) e (f) uso de lectinas como carreadores de drogas (BIES; 
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LEHR; WOODLEY, 2004; DANHIER; FERON; PRÉAT, 2015). Porém, nos 

últimos anos, tem se destacado sua utilidade na agricultura, na biomedicina e 

na medicina (JUAN et al., 2017).  

A identificação da tipagem sanguínea foi uma das primeiras aplicações 

biotecnológicas das lectinas, devido à atividade hemaglutinante que ocorre com 

a ligação da proteína aos vários componentes da membrana eritrocitária, 

promovendo a hemaglutinação seletiva devido ao reconhecimento dos 

antígenos específicos dos grupos sanguíneos ABO. Em razão da simplicidade 

e do baixo custo das lectinas, muitas destas são úteis como reagentes para a 

tipagem sanguínea (GORAKSHAKAR; GHOSH, 2016). Dentre as várias 

lectinas disponibilizadas comercialmente para a identificação dos antígenos 

dos grupos sanguíneos, têm-se as lectinas vegetais: Dolichos biflorus (DBA, 

anti-A1), Griffonia simplicifolia (GS-I, anti – B) e Ulex europaeus (UEA-I, anti - 

O) (KHAN et al., 2002). 

Outras propriedades bem conhecidas das lectinas são: a ação anti-

inflamátoria com a migração de neutrófilos in vivo, devido à ação das selectinas 

no recrutamento de leucócitos na inflamação do corpo humano (GOLIAS et al., 

2011) e o potencial antiviral investigados desde a década de 80, principalmente 

contra o vírus HIV (FRANCOIS; BALZARINI, 2012), que apresenta 

especificidade, na grande maioria, pelo carboidrato manose (BALZARINI et al., 

2004). Na tabela 2 são destacadas as lectinas que demonstraram, nos estudos 

realizados, resultados com ações anti-inflamatória e antiviral. 
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Tabela 2 - Lectinas vegetais com atividades anti-inflamatória e antiviral. 

Atividade/Ação Lectina Referência 

Anti-inflamatória 

Canavalia villosa LOSSIO et al., 2017 

Bauhinia monandra  CAMPOS et al., 2016  

Lectinas extraídas de 

espécies do subgrupo 

Dioclenaie 

BEZERRA et al., 2014 

Canavalia boliviana BEZERRA et al., 2014 

Canavalia grandiflora NUNES et al., 2009 

Antiviral 

Cianovirina-N (CV-N) 

KOHARUDIN; 

GRONENBORN, 2014; 

MITCHELL; RAMESSAR; 

KEEFE, 2018 

Aglutinina Oscillatoria 

agardhii (OAA)  

Microcystis viridis lectin 

(MVL) 

Actinohivina (AH) 

Clematis Montana (CML) PENG et al., 2009 

BanLec HOPPER et al., 2017 

Griffithsin (GRFT) 
LUSVARGHI; BEWLEY, 

2016 

Scytovirin (SVN)  

MOULAEI et al., 2007; 

KOHARUDIN; 

GRONENBORN, 2014 

Galanthus nivali  

BALZARINI et al., 2004 Hippeastrum hybrid 

Narcissus pseudonarcissus 

 

As aplicações biotecnológicas das lectinas na saúde e na agricultura 

vêm sendo amplamente estudadas e, nesta revisão, destacamos suas 

atividades inseticida, antimicrobiana e principalmente sua atividade 

carcinogênica, bem como o emprego dessas proteínas na descoberta de 

biomarcadores tumorais e algumas técnicas utilizadas para essa finalidade. 

 

 

 

https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0141813017318925
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2214008516300025
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4.1 Atividade inseticida 
 

Métodos alternativos para o controle de pragas de insetos estão 

expandindo o interesse na busca de substâncias que apresentem menor risco 

à saúde humana e ao ambiente, além da exigência crescente por produtos 

alimentícios saudáveis e isentos de resíduos de agrotóxicos. Com este enfoque 

existe uma retomada do uso de inseticidas naturais, os quais haviam sido 

gradativamente substituídos pelos sintéticos (CAMAROTI et al., 2018; 

CORRÊA; SALGADO, 2011). 

Os inseticidas naturais, ainda que não se utilizem de produtos químicos, 

contribuem no combate ao controle de pragas, além de contribuir para o baixo 

custo, são nocivos aos insetos, mas não tóxicos às plantas e aos seres 

humanos. Desse modo, apresentam-se como uma forma alternativa e mais 

sustentável de realizar o controle de pragas (BRAIBANTE; ZAPPE, 2012). 

Existem diversos estudos que apresentam a eficiência e a seletividade 

observadas nos compostos isolados de inúmeras plantas possuidoras de 

atividade inseticida. Graças às riquezas das substâncias bioativas existentes 

nas plantas é possível o desenvolvimento de diversos produtos com amplas 

aplicações na agricultura, um desses exemplos são as lectinas (FILHO; NETO, 

2014). 

Na agricultura, as lectinas têm sido utilizadas por apresentarem 

atividades antimicrobianas e inseticidas no controle de patógenos. Ensaios 

utilizando lectinas vegetais na dieta artificial de insetos constataram suas 

propriedades tóxicas às pragas pertencentes às diversas ordens, 

economicamente importantes, tais como, Coleoptera, Diptera, Hemiptera e 

Lepdoptera (VANDENBORRE; SMAGGHE; DAMME, 2011). Desse modo, as 

ações inseticidas das lectinas tendem a reduzir os danos causados por insetos 

nas lavouras, na armazenagem de grãos e, concomitantemente, na 

transmissão de doenças, pois podem aumentar a mortalidade ou retardar o 

desenvolvimento destes insetos (LAM; NG, 2011).  

A ação inseticida pode ocorrer por diversos mecanismos envolvendo a 

desestabilização do metabolismo do patógeno/predador, a partir da formação 

de complexos com carboidratos na matriz peritrófica ou nas células epiteliais do 

intestino médio, desencadeando a inibição do desenvolvimento larval ou da 



15 
 

 
 

sobrevivência de formas adultas (Figura 5). Essas ligações permitem que a 

lectina alcance diversos tecidos, por exemplo, atravesse a barreira epitelial do 

intestino médio e atinja o sistema circulatório, interferindo no mecanismo de 

defesa do inseto (MACEDO; OLIVEIRA; OLIVEIRA, 2015; HUANG et al., 

2016). 

 

 

Figura 5 - Mecanismo de ação inseticida para as lectinas (Adaptado de Lagarda-
Diáz; Guzman-Partida; Vazquez-Moreno, 2017). 

 
Uma das principais características de uma proteína inseticida é a 

resistência à degradação proteolítica no intestino do inseto e, na grande 

maioria, as lectinas vegetais também apresentam uma alta resistência às 

enzimas digestivas de insetos (CORREIA; COELHO, 2008; DE FREITAS et al., 

2011; VANDENBORRE; SMAGGHE; DAMME, 2011; MACEDO; OLIVEIRA; 

OLIVEIRA, 2015). 

Alguns estudos estabeleceram a relação entre a atividade inseticida das 

lectinas com a especificidade para o carboidrato N-acetilglicosamina e ligantes 

de quitina. Esta classe de lectinas liga-se às glicoproteínas da matriz 

peritrófica, a membrana localizada no intestino médio que separa o conteúdo 
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do lúmen do intestino das células epiteliais digestivas, interferindo na digestão 

e na absorção dos nutrientes (MACEDO et al., 2007; PAIVA et al., 2015). 

Devido às lectinas serem um dos agentes promissores contra pragas de 

insetos em uma variedade de culturas como o trigo, arroz, tabaco e batatas, 

busca-se estratégias integradas para utilizá-las a fim de se reduzir o uso de 

herbicidas em grande escala e inseticidas químicos, que denotam efeitos 

negativos ao meio ambiente (LAM; NG, 2011). Estas estratégias podem incluir 

a pesquisa por novas lectinas inseticidas, pela elucidação dos mecanismos da 

atividade, bem como a incorporação de genes das lectinas em plantas, 

obtendo-se, assim, o melhoramento gênico destas, dando origem às plantas 

transgênicas com maior resistência (VANDENBORRE; SMAGGHE; DAMME, 

2011; MACEDO; OLIVEIRA; OLIVEIRA, 2015). 

 A expressão de lectinas com propriedades inseticidas em plantas 

transgênicas é investigada há muitas décadas. Estudos demonstraram que a 

lectina extraída da Galanthus nivalis (GNA) incorporada à batata (MI et al., 

2016), ao trigo  (STOGER et al., 1999) e ao arroz (RAO et al., 1998) conferiu 

maior resistência à infestação do pulgão (Myzus persicae e Sitobion avenae) e 

à cigarra marrom do arroz (Nilaparvata lugens), respectivamente. Outra lectina 

empregada neste tipo de estudos é a aglutinina extraída das folhas de Allium 

sativum (ASAL), que foi expressa com sucesso em grão-de-bico, Cicer 

arietinum L (CHAKRABORTI et al., 2009) e em grãos de arroz (SAHA; ROY; 

DAS, 2006), bem como em grãos de mostarda (Brassica juncea) (DUTTA et al., 

2005).  

 Por meio de um estudo, foi realizada a expressão de uma lectina 

Pinellia ternata (PTA) utilizando bactérias endofíticas no controle de pragas de 

gafanhoto Sogota furcifera horvath (WBPH). A cepa SJ-10 de uma bactéria 

endofítica, caracterizada como Enterobacter cloacae foi isolada de mudas de 

arroz e o gene da aglutinina Pinellia ternata (PTA) foi clonado em SJ-10 para 

expressão. Após a inoculação rSJ-10 pode colonizar-se as plantas de arroz 

para que expressassem a lectina PTA e foi possível, com o isolamento de 

novos genes, promover a resistência contra a praga WBPH, que assolava as 

culturas desses grãos, proporcionando novas perspectivas na obtenção de 

plantas resistentes (ZUO et al., 2012). 

https://en.wikipedia.org/wiki/Myzus_persicae
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 Na literatura existem diversos relatos da atividade inseticida das 

lectinas, geralmente, os estudos têm como finalidade a descoberta de novos 

agentes contra pragas específicas para determinada cultura (PAIVA; 

NAPOLEÃO, 2012). Como exemplo, pode ser citada a incorporação em dieta 

artificial da lectina purificada de folhas da Arisaema jacquemontii e da Arisaema 

helleborifolium (Araceae) que ocasionaram a mortalidade em insetos 

Bactrocera cucurbitae, pois afetam as plantações do melão. Estas lectinas 

atingem significativamente o desenvolvimento destas larvas, promovendo uma 

diminuição considerável na atividade da fosfatase ácida e da fosfatase alcalina, 

ao passo que a atividade da esterase aumentou de forma relevante em 

comparação com larvas alimentadas com a dieta sem lectina (KAUR, 

MANPREET, SINGH et al., 2006; LAM; NG, 2011).  

 Um estudo revelou uma lectina com propriedade inseticida nas 

sementes do feijão-caupi, isolada da casca de Crataeva tapia. A lectina 

conhecida como CrataBL demonstrou resultados que diminuíram em 39% a 

atividade das cisteína proteinases do intestino larval sobre a espécie 

Callosobruchus maculatus, a sua capacidade de ligação a glicoproteínas foi 

observada pela conjugação CrataBL-FITC (Isotiocianato de fluoresceína) a qual 

foi detectada durante o estudo no corpo gorduroso, nos túbulos de Malpighi e 

nas fezes das larvas, o que ressalta o potencial desta proteína no controle da 

lavoura (NUNES et al., 2015). 

 As lectinas VAC1 e VAC2, também conhecidas por ML1 e ML2, ambas 

isoladas de Viscum album, uma planta angiosperma da família Viscacea, 

também possuem atividade inseticida contra o desenvolvimento larval, bem 

como contra a sobrevivência para larvas lepidópteras como as dos Apamea 

sordens e Pyraustaos nubilalis, (KEBURIA; KHURTSIDZE; GAIDAMASHVILI, 

2010). Enquanto a lectina de folhas de Bauhinia monandra (BmoLL) mostrou-

se efetiva contra larvas de coleopteros Calosobrochus maculatus e Zabrotes 

subfasciatus, e do lepidóptero Anagasta kuehniella que afetam os grãos de 

leguminosas (MACEDO et al., 2007). 

 Os estudos acima relatados mostram que o potencial inseticida das 

lectinas ainda desperta muito interesse nas pesquisas agrícolas para o controle 

de pragas. O aumento da população mundial e a necessidade da maior 

produção de grãos trazem os incentivos biotecnológicos e industriais para o 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/lectin
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controle de pragas de forma sustentável com menores prejuízos ao meio 

ambiente. Dessa forma, a utilização de genes de lectinas inseticidas 

incorporados às plantas transgênicas é uma alternativa para diminuir o impacto 

de patógenos em lavouras economicamente importantes. Paralelamente, a 

incorporação estratégica de genes de outras proteínas inibidoras da digestão, 

tais como inibidores de proteinases, traria maior resistência aos transgênicos. 

 

4.2 Bioprospecção de lectinas para atividade antimicrobiana  
 

A resistência bacteriana a antibióticos atualmente tem sido uma 

problemática preocupante do ponto de vista clínico e da saúde pública, pois o 

desenvolvimento da resistência de determinadas bactérias patogênicas está 

ocorrendo num fluxo mais rápido, comparando-se com a possibilidade da 

indústria em produzir novas drogas, tornando-se, assim, escassa a terapêutica 

antimicrobiana convencionalmente aplicada nos dias de hoje (BILAL et al., 

2017; GUIMARÃES; MOMESSO; PUPO, 2010). 

Vários fatores têm contribuído para este fenômeno, como a utilização 

irracional de diversos agentes antimicrobianos na agricultura, na medicina 

humana e na veterinária, favorecendo assim, o surgimento de bactérias 

multirresistentes (LIMA et al., 2016). 

Com estes agravantes fazem-se necessários programas de descoberta 

de antibióticos de novas fontes naturais, os quais têm sido retomados em 

algumas indústrias farmacêuticas. Sendo que a grande maioria dos antibióticos 

utilizados nos tratamentos clínicos é de origem natural, e seus derivados 

semissintéticos são capazes de inibir o crescimento ou causar a morte de 

fungos ou bactérias (LIMA et al., 2016; VOLKART; SPAGIARI; BIZANI, 2017). 

 As propriedades antimicrobianas das lectinas estão relacionadas com a 

capacidade que estas têm de reconhecer carboidratos presentes na superfície 

das células bacterianas ou fúngicas, esta interação pode alterar a estrutura da 

bactéria ou fungo e a permeabilidade de sua membrana, levando à inibição do 

crescimento do micro-organismo ou até mesmo à sua morte (GAIDAMASH; 

STADEN, 2002). Com este papel de mecanismo de defesa, crescem as 

perspectivas do uso destas como agentes antimicrobianos para evitar a 

contaminação dos grãos, para contribuir com o desenvolvimento de 
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ferramentas úteis para o diagnóstico de diversas patologias causadas por 

cepas microbianas ou até mesmo como finalidade terapêutica para patógenos 

humanos (CORREIA; COELHO, 2008). 

A adesão e a infecção promovida por patógenos, como vírus e bactérias, 

iniciam-se pela ligação destes aos glicanos da superfície celular, utilizados 

como receptores (SHARON; LIS, 2004). Cada patógeno liga-se 

preferencialmente a um determinado carboidrato, por exemplo, a bactéria 

Escherichia coli liga-se a resíduos de manose, a Neisseria gonnorrhea tem 

especificidade para as N-acetil-lactosaminas (Gal-β-1,4-GlcNAc, LacNAc) e a 

Pseudomonas aeruginosa especificamente liga-se à fucose. Os patógenos 

podem ser muito específicos, distinguindo entre carboidratos similares, com a 

diferença de uma única hidroxila. Tal especificidade será útil na busca 

estratégica de prevenção à adesão bacteriana (IORDACHE et al., 2015). 

Gomes e colaboradores (2013) mostraram que a lectina purificada 

SteLL, ligante de quitina, obtida a partir das folhas de Terebinthifolius Schinus, 

promoveu ação antimicrobiana contra Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, 

Proteus mirabilis, P. aeruginosa, Salmonella enteritidis e S. aureus, com 

valores da concentração inibitória mínima entre 0,450 µg/mL e 115 µg/mL. Os 

efeitos bacteriostáticos e bactericidas foram mais evidentes na cepa da 

Salmonella enteritidis.  

 A lectina ApulSL encontrada na árvore Apuleia leiocarpa presente na 

Caatinga dependente de Mn2+ e inibida por N-acetilglucosamina, D(-)-arabinose 

e azocaseína demonstrou efeitos bacteriostáticos e bactericidas em espécies 

gram-positivas e gram-negativas, sendo eficaz contra três variedades de 

Xanthomonas campestris  com um MIC variando de 11,2 a 22,5  μg / mL e 

MBC de 22,5  μg / mL (CARVALHO et al., 2015). 

 As lectinas interagem com diversos componentes da parede celular 

bacteriana, dentre eles, os ácidos teicóicos, os peptídeoglicanos e os 

lipopolissacarídeos. A possível interação de lectinas com os ácidos N-

acetilmurâmico e murâmico, os carboidratos mais comuns existentes na parede 

celular bacteriana, desempenha um papel importante no bloqueio da ligação 

entre o hospedeiro e o patógeno. Como exemplo, tem-se a atividade da lectina 

de sementes de Indigofera heterantha, ligante de ácido murâmico com ação 

bacteriana em uma concentração de 500 µg/mL frente a quatro cepas K. 
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pneumoniae, S. aureus, E. coli e Bacillus subtilis, porém, não inibiu o 

crescimento dos fungos fitopatogênicos Aspergillus niger , Aspergillus oryzae e 

Fusarium oxysporum (QADIR et al., 2013).  

 Em alguns casos, a atividade antibacteriana das lectinas relaciona-se à 

formação de poros, à permeabilização e à desestabilição da parede celular 

levando à destruição das bactérias (TALAS-OGRAS et al., 2005). Uma lectina 

vegetal com atividade formadora de poros é a extraída da Artocarpus 

angustifolia (SANTI-GADELHA et al., 2006). 

Outro modo da ação antimicrobiana das lectinas é promover a 

aglutinação das cepas microbianas via glicoconjugados, bloqueando os sítios 

de ligação das bactérias e impedindo a ligação com o hospedeiro. 

  Ensaios in vitro da lectina (PpyL), ligante de  fosfato de frutose, frutose-

1-6-bifosfato, obtida por meio da purificação de folhas de Phthirusa pyrifolia, 

conhecida no Brasil como erva-de-passarinho, demonstrou propriedades 

antimicrobianas contra as bactérias patogênicas Staphylococcus epidermidis, 

Streptococcus faecalis, B. subtilis e K. pneumoniae visualizadas em ensaios de 

disco-difusão. Esta biomolécula também tem a capacidade de formar 

agregados das bactérias, visualizados a olho nu. A atividade aglutinante foi 

observada mesmo nas cepas nas quais não surtiu o efeito antibacteriano 

(COSTA et al., 2010). 

Estudos com a lectina WSmoL, extraída da Moringa oleifera, mostraram  

resultados de inibição do crescimento bacteriano, em poucas horas, contra as 

bactérias Bacillus pumillus, Bacillus megaterium, Micrococcus sp., 

Pseudomonas sp., Pseudomonas stutzeri, Pseudomonas fluorescens e Serratia 

marcescens. A lectina também apresenta efeito aglutinante, causa danos à 

parede celular das cepas de S. marcescens, bem como uma atividade 

antibiofilme contra os agregados celulares dessa bactéria (MOURA et al., 

2015). 

 A inibição de fungos pelas lectinas vegetais ocorre geralmente naqueles 

que possuem quitina em suas paredes celulares, o que permite uma ação 

inibitória sobre o crescimento e desenvolvimento desses microrganismos. A 

quitina é um polímero do açúcar N-acetilglicosacosamina, abundantemente 

encontrado em estruturas de uma ampla variedade de organismos, desde a 

parede celular de uma levedura até ao exoesqueleto e cascas de artrópodes, 
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além de outras formas de vida de invertebrados (DIAS et al., 2015; ZIATABAR 

et al., 2018). 

 A lectina (CasuL) obtida da pinula foliar de Calliandra surinamensis 

demonstrou atividades antibacterianas, reduzindo a formação de biofilme por 

Staphylococcus saprophyticcus e Staphylococcus aureus, além disso, 

apresentou atividade antifúngica contra Candida krusei causando alterações na 

morfologia celular e danos à parede celular (PROCÓPIO et al., 2017; NIZET; 

VARKI; AEBI, 2018). 

 A lectina obtida a partir do extrato bruto do cerne de Myracrodruon 

urundeuva (MUL), ligante de N-acetilglicosamina, inibiu o crescimento das 

bactérias B. subtilis, Corynebacterium calluna, S. aureus, Streptococcus. 

faecalis, K. pneumoniae, E. colli e de  diversas cepas do fungo Fusarium sp. A 

aglutinação das bactérias na presença da lectina, em particular da S.aureus, foi 

observada a olho nu. Os efeitos antimicrobianos da lectina extraída da madeira 

da Myracrodruon urundeuva, uma árvore do sertão brasileiro, sugerem que a 

proteína seja um dos componentes bioativos relacionados à sua durabilidade 

(SÁ et al., 2009). 

 A partir das leguminosas Dioclea violacea, Dioclea rostrata e Canavalia 

brasiliensis foram extraídas as lectinas denominadas Dviol, DRL e ConBr 

respectivamente. Estas demonstraram uma excelente atividade antifúngica 

contra leveduras isoladas da secreção vaginal (GOMES et al., 2012). 

A lunatina, uma nova lectina isolada de sementes comestíveis 

de Phaseolus lunatus Billb, uma proteína dependente de metais, desempenhou 

uma potente atividade antifúngica contra uma variedade de espécies de 

fungos, compreendendo Sclerotium rolfsii, Physalospora piricola, Fusarium 

oxysporum e Botrytis cinérea amenizando os danos causados por estas 

espécies na agricultura ((WU et al., 2016). 

 A disponibilidade de lectinas das mais diversas especificidades permite a 

essas proteínas promoverem efeitos antimicrobianos numa grande variedade 

de cepas de bactérias e/ou fungos. Algumas delas inibem o crescimento de 

bactérias gram-positivas e gram-negativas como, por exemplo, as lectinas 

anteriormente citadas, SteLL, PpYL, WSmoL, MUL e ApulSL, demonstrando 

propriedades potenciais para antibióticos de amplo espectro, conforme 

demonstrado na tabela 3. 
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Tabela 3 - Lectinas potenciais para o desenvolvimento de drogas de amplo espectro. 

Lectina 

(espécie) 
Cepas Referências 

SteLL 
(Terebinthifolius 

schinus) 

Escherichia coli;  Klebsiella pneumoniae 
Proteus mirabilis; P. Aeruginosa; Salmonella 

enteritidis; S. Aureus 

 

GOMES et al., 2013 

PpyL 
(Phthirusa 
pyrifolia) 

Staphylococcus epidermidis;  Streptococcus 
faecalis; B. Subtilis; K. pneumoniae 

COSTA et al., 2010 

WSmoL 
(Moringa oleifera) 

Bacillus pumillus; Bacillus megaterium;  
Micrococcus sp.; Pseudomonas sp.; Serratia 

marcescens. 

MOURA et al., 2015 

MUL 
(Myracrodruon 

urundeuva) 

E. coli; K. pneumoniae ; B. Subtilis; S. Aureus; 
Streptococcus faecalis. 

SÁ et al., 2009 

 

 Adicionalmente, as aplicações podem ser ampliadas pela capacidade de 

algumas lectinas serem aptas para impedir a formação do biofilme de 

bactérias, como as lectinas WSmoL e CasuL. Esses aglomerados de bactérias 

são responsáveis por diversas infecções hospitalares, inclusive por recobrir 

cateteres em cirurgias. Devido ao aumento de bactérias resistentes aos 

antibióticos, agentes naturais que previnam a formação dos biofilmes são 

objetos de pesquisa (CAVALCANTE et al., 2014).  

 Os efeitos antifúngicos das lectinas, embora em menor número, 

comparados aos das bactérias, também se mostram promissores como é o 

caso da lectinas Dviol, DRL, ConBr  e CasuL, que tem seu efeito sobre as 

cepas de Candida sp, causadora de infecções orais, genitais e sistêmicas, em 

pacientes com deficiência imunológica, como, também, a lectina extraída da 

Myracrodruon urundeuva, que tem seu efeito sobre o fungo patogênico 

Fusarium sp, e a lectina Lunatina eficaz contra as espécies Sclerotium rolfsii, 

Physalospora piricola, Fusarium oxysporum e Botrytis cinérea, causadores de  

prejuízos na agricultura.  
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4.3 Biotecnologia de lectinas no câncer 

 
O câncer é uma questão de saúde pública devido ao grande número de 

casos e mortes provocadas, sendo o foco de muitas pesquisas na área da 

saúde (NETO; TEIXEIRA, 2017). Devido à complexidade e à heterogeneidade 

entre os vários tipos de tumores malignos, que apresentam várias mutações 

genéticas na patogênese do câncer, o tratamento dessa patologia enfrenta 

limitações e muitos desafios, pois é altamente adaptável, havendo uma 

proliferação celular anormal na qual as células tumorais podem criar novas 

rotas de sinalização para contornar a cascata de morte celular e criar 

resistência ao tratamento (HOLOHAN et al., 2013). 

O tratamento quimioterápico, na maioria dos casos, é a primeira opção 

escolhida, porém possui vários efeitos colaterais indesejados e danosos às 

células normais e, consequentemente, ao paciente. Nesse sentido, a 

biotecnologia vem auxiliar na busca por biomoléculas de origem natural que 

possuam seletividade para as células cancerígenas, como é o caso de diversas 

lectinas.  

 

4.3.1 Lectinas com propriedades antitumorais 
 

 As conhecidas propriedades das lectinas, como a de defesa nas 

plantas e a especificidade a carboidratos, tornaram essas proteínas alvos de 

diversas pesquisas para o tratamento do câncer (YAU et al., 2015). Esta classe 

de biomoléculas se apresenta como uma valiosa ferramenta, pois a maioria 

destas proteínas antitumorais desencadeia um evento de morte celular 

programada (apoptose ou autofagia), decorrente da interação com as células 

neoplásicas de diversas linhagens de câncer (LAM; NG, 2011; YAU et al., 

2015). Desse modo, as lectinas são potenciais agentes para a terapêutica do 

câncer, almejando-se a produção de medicamentos com base nestas proteínas 

(HAMID et al., 2013; BATISTA et al., 2017). A Tabela 4 lista lectinas vegetais 

de diversas famílias de plantas que foram investigadas recentemente em seus 

efeitos antiproliferativo e apoptótico relacionando-as às linhagens de células 

tumorais e à especificidade do glicano. 
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Tabela 4 - Lectinas vegetais com atividades antiproliferativa e indutora de apoptose sobre 
linhagens celulares de câncer humano. 

Câncer Lectina 
Espécie de 

origem 
Linhagens 

Especificidade do 

glicano 
Referência 

Mama 

CAL Cicer arietinum L MCF-7 

Estrutura 
complexa, ligação 

inibida por IgM 
humana, fetuína 

GUPTA; BISEN; 
BHAGYAWANT, 

2018. 

ConA 
Canavalia 

ensiformis 
MCF-7 

Hexassacarídeo 
de N-ramificado; 
glicose / manose 

GUPTA; BISEN; 
BHAGYAWANT, 

2018. 

ML-I e 

ML - II 

(Mistetloe 

lectins) 

Viscum album MCF-7 
ML-I: Gal, GalNAc, 

lactose  ML-II: 
GalNAc 

THIES et al., 
2008; FU et al., 

2011; 
MARVIBAIGI et 

al., 2014. 

BFL Bahuinia forficate MCF-7 
N-

acetilgalactosamina 
(GalNAc) 

SILVA et al., 
2014. 

POL 
Polygonatum 

odoratum 
MCF-7          Manose 

OUYANG et al., 
2014; WU et al., 

2016. 

MCL 
Momordica 

charantia 
HepG2 Específica de 

galactose 
ZHANG ET AL., 

2015. 

Fígado 

ML 1 – 
ML 2 

(Mistetloe 
lectins) 

Viscum album HepG2 
ML-I: Gal, GalNAc, 

lactose 
ML-II: GalNAc 

THIES et al., 
2008; FU et al., 

2011; 
MARVIBAIGI et 

al., 2014. 

PSL Pisum sativum HepG2 

Fuc α 1-6GlcNAc-
Asn contendo 

Oligossacarídeos 
ligados em N 

EL-AASSAR et 
al., 2014. 

MCL 
Momordica 
charantia 

HepG2 
Específica de 

galactose 
ZHANG ET AL., 

2015. 
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Câncer Lectina Espécie de origem Linhagens Especificidade do 

glicano 

Referência 

Pulmão 

ML 1 – 
ML 2 

(Mistetloe 
lectins) 

Viscum album A549 
ML-I: Gal, GalNAc, 

lactose 
ML-II: GalNAc 

THIES et al., 
2008; FU et 
al., 2011; 

MARVIBAIGI 
et al., 2014. 

POL 
Polygonatum 

odoratum 
A549 Manose 

OUYANG et 
al., 2014; WU 
et al., 2016. 

Próstata 

EUL 
Euphorbia tirucalli 

(Euphorbeaceae) 
PC3 

Galactose / N-
acetilgalactosamina 

(Gal / GalNAc) 

PALHARINI 
et al., 2017 

SANTANA et 
al., 2014 

DLasiL 
Dioclea lasiocarpa 

(Fabacea/Diocleinae) 
PC3 

D-mannose (D-
glucose) 

GONDIM et 
al., 2017 

 

Estudos demonstraram que as lectinas MLI e MLII (Mistletoe lectins) 

pertencem à família ricina B, e tem atividades indutoras que podem 

desencadear a morte programada de células cancerígenas por meio da 

segmentação das vias de apoptose (FU et al., 2011). A família de Ricina B 

trata-se de um subgrupo da família de lectinas tipo R, reúne proteínas que 

podem apresentar a capacidade de induzir a morte de células cancerosas por 

meio de vias de segmentação com morte celular programada. A característica 

estrutural desta família é que estas biomoléculas são compostas por duas 

cadeias A e B, unidas por uma ligação dissulfeto (JENNER et al., 2017).  

Os extratos e as lectinas purificadas MLI e MLII (Mistletoe lectins) 

obtidos da Viscum album (visgo branco) são conhecidos por exercerem efeitos 

citotóxicos sobre diversos carcinomas, dentre eles, hepático, mama, pulmão, 

pele, leucemia e gliomas (THIES et al., 2008; FU et al., 2011; MARVIBAIGI et 

al., 2014). A lectina ML-I é ligante de lactose, galactose e GalNAc enquanto a 

MLII liga-se preferencialmente à GalNAc (MIKESKA et al., 2005). Entretanto, 

Muthing e colaboradores (2004) realizaram ensaios comparativos em fase-

sólida em conjunto com a espectrometria de massa, para averiguar a ligação 

de MLI aos gangliosídeos neolactos humanos. Os pesquisadores observaram 

que MLI liga-se preferencialmente aos receptores de membrana sialilados α 

2,3, uma possível explicação para o seu grande potencial carcinogênico. 

 Os extratos da Viscum album contendo as lectinas são disponibilizados 

em diversos países europeus, e em alguns da América Latina (Brasil, Chile e 

Peru) para o tratamento complementar de variados tipos de câncer, inclusive 
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em ambulatórios e hospitais (SCHLODDER; GARDIN, 2011). Os extratos são 

disponibilizados sob diversas marcas registradas (Eurixor®, Iscador®, Isorel®, 

Helixor® e Lektinol®). Em estudos clínicos, os pacientes relataram aumento de 

sobrevida e de qualidade de vida, prolongamento dos intervalos de recaída e 

redução dos efeitos colaterais associados aos tratamentos de quimioterapia 

(KIENLE; GRUGEL; KIENE, 2011; GAAFAR et al., 2014; MARVIBAIGI et al., 

2014; COULIBALY; YOUAN, 2017). 

 Os efeitos da lectina BFL, extraída das sementes de Bauhinia forficata, 

também foram investigados na viabilidade celular e alterações nas adesões de 

duas linhagens celulares do câncer de mama (MCF-7 e MDAMB-231) e uma 

linhagem celular não maligna (MCF10A). A lectina BFL induziu a morte celular 

apenas na linhagem das células MCF-7, demonstrando atividade seletiva para 

células cancerígenas. Nos ensaios de adesão foram utilizadas quatro proteínas 

da matriz extracelular: colágeno I e IV, fibronectina e laminina, sendo que BFL 

apenas não impediu a adesão das células MCF-7 ao colágeno IV. Os estudos 

também revelaram que a BFL interfere nessa adesão por reduzir a expressão 

de integrinas e induzir a morte celular por apoptose, por inibição da caspase 9. 

As diversas propriedades de BFL a tornam uma potencial biomolécula para 

investigar a participação de glicoproteínas nas vias de sinalização em 

linhagens celulares (SILVA et al., 2014). 

Diversos pesquisadores relataram a atividade antitumoral da ConA e 

relacionaram seu efeito com a indução de apoptose intrínseca e/ou autofagia 

(LIU; BIAN; BAO, 2010; FU et al., 2011). Shi e colaboradores (2014) realizaram 

estudos in vitro e in vivo da atividade carcinogênica das lectinas leguminosas 

ConA e SFL (Sophora flascences) em células de câncer de mama humano 

MCF-7 e em células não tumorais MCF-10A. Os pesquisadores observaram 

efeitos citotóxicos, com a inibição do crescimento das células tumorais, a 

apoptose seletiva para as células MCF-7, o aumento da expressão das 

caspases 3 e 9 e a redução do tumor in vivo para ambas lectinas. 

 Recentemente, a lectina Cicer arietinum L. (CAL) obtida a partir de grão-

de-bico uma leguminosa comestível rica em proteína, promoveu uma inibição 

significativa da sobrevivência de células de câncer da mama, induzindo 

apoptose em células tumorais de mama MCF-7 (GUPTA; BISEN; 

BHAGYAWANT, 2018). 
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 Já o efeito da lectina Polygonatum odoratum (POL) foi observado 

sobre células tumorais de mama (MCF-7) e pulmão (A549). (OUYANG et al., 

2014; WU et al. 2016). Esta lectina pertence à família da aglutinina GNA 

(Galanthus nivalis agglutinin), caracterizada por ligação específica com a 

manose e por várias atividades biológicas, inclusive a carcinogênica (WU; 

BAO, 2013). 

A lectina extraída da ervilha Pisium sativum (PSL) tem efeito antitumoral 

em células de câncer hepático (HepG2). O mecanismo de ação da lectina 

induziu a morte celular via apoptose, por aumentar a expressão gênica do P53 

(EL-AASSAR et al., 2014). Outro estudo com esta mesma lectina apresentou 

uma inibição significativa contra linhagens de células de câncer SW480 e 

SW48, respectivas do câncer de colorretal. A partir do estudo morfológico 

constatou-se que a lectina induziu apoptose nas linhagens celulares SW48 e 

SW480, o que foi comprovado pelos inibidores de caspases (ISLAM et al., 

2018).Também teve efeito negativos sobre as células HepG2, a lectina 

Momordica charantia (MCL), promovendo a fragmentação de DNA, lesão 

mitocondrial e subsequente apoptose celular (ZHANG et al., 2015). Ambas 

lectinas são promissoras para agentes quimioterápicos. 

A eutirucalinina uma lectina isolada do látex de Euphorbia tirucalli  

apresentou atividade antiproliferativa para células tumorais P3 (Linha celular de 

cancro da próstata humana), HeLa ( Linha celular de cancro cervical humano), 

MDA-MB-231 e MCF-7 (Linha celular de cancro e adenocarcinoma da mama, 

respectivamente). Estudos científicos relataram que a sequência parcial da 

Eutirucalina mostram similaridade com proteínas inativadoras de ribossomos 

do tipo 2 (SANTANA et al., 2014; PALHARINI et al., 2017). Já a lectina  DLasiL 

obtidas de sementes de Dioclea lasiocarpa mostrou atividade antiproliferativa  

contra várias linhas celulares de carcinoma humano, dentre elas temos  PC3 

(próstata), MCF-7 (mama), A2780 (ovário) e A549 (pulmão), avaliado por meio 

de estudos com a microscopia confocal,  tendo a marcação de fluorescência a 

lectina DLasiL (GONDIM et al., 2017; NASCIMENTO et al., 2017; MARQUES et 

al., 2018). 

 A potencialidade anticancerígena das lectinas é amplamente estudada 

como demonstram as pesquisas atuais, e sinalizam sua utilização na terapia da 

patologia. Apesar de diversas pesquisas in vitro e in vivo demonstrarem 

https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/caspase
https://www.sciencedirect.com/topics/chemistry/antiproliferative-activity
https://www.sciencedirect.com/topics/chemistry/confocal-microscopy
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excelentes resultados, tais como, a seletividade para as células cancerígenas e 

a não toxicidade, a continuidade das pesquisas com estudos clínicos é 

fundamental para o avanço da aplicabilidade de lectinas como drogas 

quimioterápicas. Atualmente, testes clínicos foram realizados apenas nos 

extratos da Viscum album contendo lectinas. 

 

4.3.2 Lectinas na descoberta de biomarcadores tumorais 
 

 As lectinas além de potenciais agentes terapêuticos, são utilizadas como 

ferramentas para distinguir células tumorais de normais, bem como na 

determinação do tipo de células tumorais, pois apresentam a capacidade de se 

ligar aos antígenos associados a tumores específicos com elevada afinidade 

(HASHIM; JAYAPALAN; LEE, 2017). 

Estas biomoléculas são uma alternativa promissora na descoberta de 

biomarcadores tumorais. Segundo o Instituto Nacional de Saúde, um 

biomarcador possui uma propriedade que é objetivamente medida e avaliada 

como um indicador em processos biológicos, normais, patológicos ou a uma 

resposta farmacológica (BIOMARKERS DEFINITION WORKGROUP, 2001).  

A avaliação destes biomarcadores pode ser realizada em diversos 

fluidos biológicos como o sangue, a urina ou até mesmo em tecidos tumorais, 

incluindo hormônios, proteínas, peptídeos, sendo estes especificos ou não, os 

quais possibilitam um diagnóstico da patologia com elevado grau de 

sensibilidade, especificidade e monitorização das respostas à terapia da 

doença (DRAKE et al., 2012; KUMAR; KUMAR; SRIVASTAVA, 2012; 

PIHÍKOVÁ; KASÁK; TKAC, 2015). 

A maioria dos biomarcadores de câncer utilizados são glicoproteínas, 

que, num processo tumoral, são expressas em níveis muito superiores aos 

normais e sofrem alterações estruturais em sua porção glicano (KUZMANOV; 

KOSANAM; DIAMANDIS, 2013). Este fenômeno complexo denominado 

glicosilação é regulado pelas enzimas glicosiltransferases e está associado 

com o desenvolvimento e/ou progressão da patologia, sendo que o grau de 

glicosilação pode ser associado à metástase do tumor (CLARK; MAO, 2012). 

A glicosilação de proteínas é uma modificação pós-traducional, que 

ocorre por dois modos principais: a N-glicosilação e a O-glicosilação. Na 
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primeira, o glicano liga-se covalentemente aos átomos de nitrogênio do 

grupamento amina, por exemplo, aos resíduos de asparagina (Asn-X-Ser/Thr) 

e na segunda ocorre a ligação ao oxigênio do grupo hidroxila, dos resíduos de 

serina (Ser) ou treonina (Thr). Dentre os tipos de glicosilação encontradas em 

processos carcinogênicos podem ser citados o aumento da ramificação e do 

tamanho dos glicanos N-ligados, a sialização e a fucolização (KIM et al., 2009; 

PIHÍKOVÁ; KASÁK; TKAC, 2015). 

Estudos têm mostrado informações importantes obtidas por 

pesquisadores relacionados às mutações genéticas capazes de determinar a 

potência da expressão gênica e proteínas defeituosas, bem como detectar 

novos biomarcadores de câncer, fornecendo um mapa abrangente com novos 

esforços para reduzir o câncer. Estas ferramentas são úteis, pois proporcionam 

a avaliação dos mecanismos epigenéticos e a sua relação com o 

desenvolvimento e progressão da patologia (PONRAJ et al., 2016; 

HASSANPOUR; DEHGHANI, 2017). 

A detecção antecipada do câncer é essencial no prognóstico e na 

sobrevivência do paciente, como também em sua qualidade de vida e eficácia 

do tratamento. Os exames clínicos de soro/plasma são os mais populares para 

o monitoramento clínico, porém, a abundância e a variedade proteica desses 

fluidos é um desafio na pesquisa de novos biomarcadores, principalmente 

quando se tratam de glicoproteínas, geralmente presentes em quantidades 

baixas (KUZMANOV; KOSANAM; DIAMANDIS, 2013; HASHIM; JAYAPALAN; 

LEE, 2017). 

A maioria dos biomarcadores glicoproteicos utilizados no monitoramento 

clínico da terapia são avaliados em suas quantidades totais de proteína, tais 

como o PSA, HER2/Neu (câncer de mama) e CEA (câncer embrionário). Por 

outro lado, os biomarcadores AFP (carcinoma hepático) e CA15-3 (câncer de 

mama) são monitorados pelas alterações de seus glicanos (KUZMANOV; 

KOSANAM; DIAMANDIS, 2013). Desse modo, a descoberta de novos 

biomarcadores, que possibilitem diferenciar padrões de glicosilação, é 

importante para o aumento da especificidade e da seletividade no prognóstico 

da patologia. 

O emprego das lectinas na descoberta de biomarcadores pode trazer 

algumas vantagens sobre os métodos padrão, como a especificidade  e a 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/gene-mutation
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/cancer-biomarkers
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/epigenetic-mechanism
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possibilidade de detecção de peptídeos glicosilados expressos em tumores, 

porém presentes em níveis baixos em fluidos corporais. Na tabela 5 são 

apresentadas as lectinas promissoras no diagnóstico e no prognóstico do 

câncer em relação aos tipos de glicosilação. 

 

Tabela 5 - Tipos de glicosilação no câncer. 

     Glicosilação      Tipos de câncer       Lectina 

Fucosilação α 1,6 Pâncreas e Hepático 
Lens culinaris 

(LCA) 

Sialilação α 2,3 Próstata e Ovário 
Maackia amurensis II 

(MAA/MAL) 

N-Acetilglicosaminação β 

1-4 

 Pâncreas, Mama e 

Ovário 

Aglutinina do germe de trigo 

(WGA) 

N-Acetilglicosaminação β 

1-6 
       Colón e Melanoma 

Phaseolus agglutinin 

(PHA) 

 

 A lectina vegetal extraída das sementes da Lens culinaris (LCA), ligante 

de fucose α 1,6, é um caso de sucesso como ferramenta em kits de diagnóstico 

para o carcinoma hepatocelular. Esta proteína tem uma afinidade específica à 

isoforma glicoproteica da alfa-fetoproteína (AFP-L3), que é específica para 

tumores oncogênicos (TATENO; NAKAMURA-TSURUTA; HIRABAYASHI, 

2009; COULIBALY; YOUAN, 2017). Atualmente, a lectina LCA é utilizada para 

o diagnóstico clínico do câncer hepático nos Estados Unidos da América e 

Japão (LEERAPUN et al., 2007; PERVIN et al., 2015). 

 As lectinas extraídas das sementes da Maackia amurensis, 

denominadas leucoaglutinina (MAL) e hemaglutinina (MAH), destacam-se pela 

especificidade de ligação ao ácido siálico. Recentemente, estudos revelaram 

que a MAL reconhece os ácidos siálicos α 2,3 ligados, presentes 

principalmente em N-glicanos, e é composta por dois monômeros unidos por 

pontes dissulfetos. Essa lectina pode apresentar diversas glicoformas, pois 

cada monômero possui quatro sítios de N-glicosilação (KUMAR; SUROLIA, 

2017).  
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 . Algumas atividades biológicas produzidas pelas lectinas são 

decorrentes da interação entre proteínas e alvos moleculares por meio de 

resíduos de glicosilação. Por meio de estudos com a lectina Vatairea 

guianensis (VGL) foi possível verificar que a sua capacidade de interação com 

β-glicosidase e importantes N e O-glicanos foram os fatores que colaborarram 

para seus efeitos in vivo (MARQUES et al., 2017). 

 Desse modo, o potencial das lectinas como ferramenta de diagnóstico 

é investigado nos mais diversos tipos de câncer. No item a seguir serão 

comentadas algumas técnicas com esta finalidade. 

5. TÉCNICAS BASEADAS EM LECTINAS EMPREGADAS NA 
DESCOBERTA DE BIOMARCADORES  
 

 Os tipos de ensaio baseados em lectinas, comumente usados para a 

pesquisa de biomarcadores, são: (a) a cromatografia de afinidade com lectina 

imobilizada, (b) ensaios histoquímicos, (c) eletroforese, (c) ensaios ELISA e, 

mais recentemente, (d) o formato de microarranjos (HAAB; YUE, 2011). A 

combinação entre os métodos e a complementação destes com técnicas de 

identificação de substâncias como espectroscopia de massa, por exemplo, 

torna o ensaio mais detalhado.  

 A seguir serão descritas as técnicas de cromatografia de afinidade, 

microarranjos de lectinas (Microarray lectin) e microarranjos de sanduíche 

lectina/anticorpo (ALSA). 

 

5.1 Cromatografia de afinidade de lectina imobilizada (LAC) 

 
 A cromatografia LAC (Lectin Affinity Chromatography) separa os 

glicanos ligados às glicoproteínas, peptídeos ou lipídeos. O uso de diferentes 

colunas de lectinas possibilita investigar as mudanças em padrões de 

glicosilação tanto na diferenciação entre células normais e tumorais como nos 

diferentes estágios celulares do processo oncogênico. Essas características 

tornam o método propício para a utilização na descoberta de biomarcadores 

(CLARK; MAO, 2012; HASHIM; JAYAPALAN; LEE, 2017).  

Basicamente, a técnica consiste em três etapas principais: a 



32 
 

 
 

imobilização do grupo amino da lectina numa resina (Sepharose ou Agarose), a 

aplicação da amostra na coluna para ligação das glicopoteínas de interesse, 

eluição da amostra com carboidrato da afinidade (Figura 6). O método costuma 

ser aliado a técnicas de identificação, por exemplo, espectrometrias de massa 

Maldi-TOF ou HPLC/MS (ZHAO et al., 2006; MCDONALD et al., 2009; ONGAY 

et al., 2012).  

 

 
Figura 6 - Etapas do processo da cromatografia de afinidade de lectina 
imobilizada (LAC). A coluna de cromatografia é preenchida com uma 
matriz de gel que se apresenta conjugada com uma lectina de 
interesse. É realizada a aplicação da amostra na coluna, proteínas não 
ligadas são, então, lavadas, enquanto as glicoproteínas ligadas são 
eluídas utilizando soluções específicas de carboidrato. As proteínas 
são finalmente identificadas usando análise proteômica (Adaptado de 
Hashim; Jayapalan; Lee, 2017). 

 Diversas resinas com lectinas imobilizadas são comercializadas para 

purificação de glicoproteínas, por exemplo, as das lectinas WGA, MAL, ConA, 

JAC e L-PHA.  

 Em um estudo recente, uma coluna de afinidade da lectina Sambucus 

nigra (SNA) foi utilizada para separar glicoformas de PSA do soro com base 
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nos tipos de ligação dos ácidos siálicos. Foram analisados soro de indivíduos 

saudáveis e de pacientes com câncer de próstata com diferentes graus de 

agressividade Os pesquisadores observaram um aumento no ácido-sialico α 

2,3 na porcentagem de pacientes com alto risco, com diferenças significativas 

para identificá-lo como um marcador com alta especificidade e sensibilidade 

(LLOP et al., 2016). 

Adicionalmente, podem ser empregadas microcolunas de lectinas em 

cromatografias de alta eficiência. Em busca de aprimoramento na separação 

de glicoproteínas do soro humano, Madera e colaboradores (2006) prepararam 

microcolunas individuais de lectinas imobilizadas em silica e as usaram de 

maneira sequencial. Os pesquisadores utilizaram cinco lectinas com 

especificidades diferentes: Canavalia ensiformis (Con A), Sambucus nigra I 

(SNA-I), Ulex europaeus lectin(UEA-I) e  Phaseolus vulgaris lectin (PHA-L) e 

identificaram 108 glicoproteínas após as análises com cromatografia líquida 

capilar e espectrometria de massa (MS/MS). 

Outra variante dessa cromatografia de afinidade é a coluna de afinidade 

multilectina, que combina lectinas de diversas especificidades em uma só 

coluna. Como, por exemplo, a combinação de três lectinas a Concanavalina A 

(ConA), aglutinina de germe de trigo (WGA) e jacalina que permitiram  uma 

ampla  identificação e mudanças na abundância de glicoproteínas associadas 

ao câncer de mama modificadas (ZENG et al., 2011; HASHIM; JAYAPALAN; 

LEE, 2017). 

 

5.2 Microarranjos de proteínas 

 
 

A tecnologia de microarranjos de proteínas é uma maneira versátil de 

caracterizar centenas de milhares de proteínas simultaneamente, 

caracterizando seu alto desempenho e facilitando o estudo de potenciais 

biomarcadores. O material para o microarranjo costuma ser de vidro ou de 

plástico revestido de proteínas de interesse. A miniaturização do arranjo 

permite que milhares de características sejam organizadas em grades, cada 

uma específica para uma determinada proteína, tornando o dispositivo 



34 
 

 
 

particularmente útil na análise clínica de múltiplos biomarcadores 

simultaneamente (KODADEK, 2001).  

Para a avaliação e descoberta de biomarcadores tumorais, os perfis de 

glicosilação são comumente investigados por dois tipos de microarranjos: (a) a 

lectina é diretamente imobilizada na superfície (microaaranjos de lectinas) ou 

(b) anticorpos são imobilizados no suporte, as glicoproteínas alvo são 

capturadas e lectinas previamente marcadas diferenciam os glicanos das 

glicoproteínas, num formato sanduíche anticorpo/lectina (HIRABAYASHI et al., 

2013; HASHIM; JAYAPALAN; LEE, 2017).  

 

5.2.1  Microarranjo de lectinas 

 
A tecnologia de microarranjo de lectinas utiliza uma coleção dessas 

biomoléculas, com especificidades bem conhecidas, oriundas principalmente 

de plantas, imobilizadas em um suporte sólido. Neste ensaio podem ser 

observadas múltiplas interações lectina-carboidrato simultaneamente, tornando 

possível perfilar os padrões de ligação para uma variedade de glicoformas 

(polissacarídeos individuais, glicoproteínas, glicolipídeos) (HU; WONG, 2009). 

Desse modo, é um método de alto rendimento, rápido e sensível, que requer 

um volume de amostra mínimo. Essa tecnologia é extremamente útil no 

diagnóstico e prognóstico de diferentes tipos de câncer, bem como na pesquisa 

de biomarcadores tumorais (ROSENFELD et al., 2007; HASHIM; JAYAPALAN; 

LEE, 2017). 

As etapas básicas da técnica consistem na imobilização da lectinas 

sobre uma lâmina de vidro tratada quimicamente (NHS, amino, ouro), seguida 

da adição da amostra (células, tecidos, soro) marcada por uma sonda 

fluorescente (NHS-Fluos, NHS-CY3), incubação e leitura das lâminas num 

scanner de fluorescência (Figura 7). Alguns pesquisadores desenvolveram 

algoritmos para a quantificação das glicoproteínas ligadas a partir das 

intensidades de fluorescência de cada local de lectina (HIRABAYASHI et al., 

2013; ZHANG; LUO; ZHANG, 2016).  
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Figura 7 - Esquema representativo da técnica de microarranjo de 
lectinas. (A) Nesta figura são representados microchips contendo 45 
lectinas distintas que se ligam seletivamente a variantes estruturais de 
carboidratos ligados a uma proteína. Cada lectina é impressa em 
triplicata. (B) As amostras de proteína são marcadas com uma sonda 
fluorescente (por exemplo, Cy3) e depois aplicadas nos chips de 
lectina. Os sinais de ligação em cada spot de lectina são medidos 
utilizando um scanner de fluorescência de campo evanescente, 
detectando a presença ou a ausência de variantes de glicanos na 
amostra de teste, com base na seletividade conhecida de lectinas em 
relação a estruturas de glicanos particulares (Adaptado de Zhang et al., 
2016). 

 

Recentemente, os benefícios clínicos de biomarcadores novos para a 

metátase distante do câncer coloretal foram avaliados por meio das diferenças 

de perfis de glicosilação, utilizando o método de microarranjos de lectinas. As 

amostras eram derivadas de células epiteliais de 53 casos de câncer curados 

nos estágios I-III. A ligação glicoproteína/lectina foi investigada sobre um 

conjunto, disponibilizado comercialmente, de 45 lectinas. As razões entre as 

intensidades de fluorescência da ligação lectina/glicproteína das células 

normais e tumorais foram comparadas. A análise estatística revelou que os 

sinais fluorescentes da ligação com a lectina ABA (Agaricus bisporus) foi 
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associado com a recorrência distante. Os resultados foram validados pela 

comparação com outros fatores clinicopatológicos e sugerem a lectina ABA 

como um potencial marcador (NAKAJIMA et al., 2015). 

 

5.2.2 Microarranjo sanduíche anticorpo/lectina (ALSA) 

 
 A ALSA (Antibody-Lectin Sandwich Array) é um procedimento sensível 

e abrangente para a detecção de glicoproteínas, pois a imobilização de 

diversos anticorpos diferentes no microarranjo (Figura 08), seguida da 

incubação de uma lectina, examina os glicanos em muitas proteínas com 

diferentes características (HAAB, 2010; HASHIM; JAYAPALAN; LEE, 2017).  

 

.  

Figura 8 - Esquematização da técnica de microarranjo sanduíche 
anticorpo/lectina (ALSA). Esta técnica detecta glicanos em proteínas 
específicas capturadas de amostras biológicas. Uma coleção de anticorpos 
são fixados em uma superfície sólida planar, e as proteínas capturadas 
(antígenos) são sondados, adicionado a amostra (por exemplo, células, 
tecido ou soro), com o propósito de detectar antígenos por meio de análises 
(Adaptado de  Haab, 2012). 

 

 Estudos demonstraram a aplicabilidade desta técnica na pesquisa de 

biomarcadores tumorais, pois alguns deles podem não mostrar muitas 

alterações entre populações saudáveis e doentes, ainda que mude seu estado 

de glicosilação (CHEN et al., 2006; YUE et al., 2009; HAAB; YUE, 2011). 

Portanto, este método traz a vantagem de medir os glicanos em proteínas 

específicas, melhorando o desempenho dos biomarcadores, porém, não são 

disponíveis comercialmente, o que dificulta a sua empregabilidade. 

 As técnicas mencionadas acima são extremamente importantes para 

uma compreensão mais completa e extensiva do amplo potencial das lectinas 
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como biossensores ou dispositivos viabilizando o diagnóstico precoce de certas 

patologias, possibilitando, assim, um tratamento imediato (JOHNSON et al., 

2012; BERTÓK et al., 2013).  

 A utilização de reagentes de afinidade com glicanos, como as lectinas, 

traz informações complementares às obtidas por espectrometria de massa 

(MS). A ligação da lectina/glicano torna as amostras mais específicas, 

aumentando a sua reprodutibilidade, enquanto a espectrometria de massa 

produz informações detalhadas das amostras. Por outro lado, o formato 

microarranjo traz diversas vantagens sobre outras técnicas utilizadas na 

análise de glicanos nas superfícies das células cancerosas, como, por 

exemplo, o ensaio imunoabsorvente ELISA e a cromatografia líquida, 

proporcionando maior sensibilidade, maior reprodutibilidade e análises 

simultâneas que trazem maior rendimento (HAAB, 2012).  

6. CONCLUSÃO 

 

 As lectinas vegetais são alvos de constantes pesquisas em diversas 

áreas da biologia, da medicina e da farmácia, pois é evidente o seu potencial 

biotecnológico para tratamento e diagnóstico de variadas patologias. Em 

relação ao câncer, particularmente, as pesquisas recentes mostram que o uso 

de lectinas para rastreamento de potenciais biomarcadores tem despertado 

crescente interesse, auxiliando o desenvolvimento da glicobiologia em 

identificar as mudanças estruturais sutis de glicanos em processos tumorais. 

Os avanços tecnológicos na espectrometria de massa associados às técnicas 

em formato microarranjos e o uso das lectinas podem identificar novos 

biomarcadores tumorais mais seletivos, proporcionando um monitoramento 

mais eficaz nos diversos estágios da patologia. 
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