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Resumen

Los Oligosacaridos no digeribles (NDOs) son canh@tios de bajo peso molecular y presentan
importantes propiedades fisicoquimicas y fisioldgiccontando muchos de ellos con caracteristicas
prebidticas. Dentro de ellos, los galacto-oligosdcd (GOS) han ganado mayor interés tanto en la
mejora de su produccion, como en el estudio mémdof de sus caracteristicas propias por las que han
sido catalogadas como sustancias prebidticas. L&S Gon producidos comercialmente por
transgalactosilacion de varias fuentes fdgalactosidasas (E.C. 3.2.1.23) a partir de lactusmao
sustrato. La lactosa es extraida de la leche, idmente del suero de queseria por procesos de
separacion y purificacion, siendo posible ademasedaitilizada en la producciéon de una gran vadeda
de derivados lactosados y de esta manera dar onemhiamiento al suero, ya que como residuo de la
industria lactea se convierte en un problema cangame para el medio ambiente.
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1. Introduccioén:

Los prebidticos son definidos como ingredientesnatiticios no digeribles que
benefician la salud del hospedero estimulando ted@cente el crecimiento y/o
actividad de un nimero limitado de bacterias ecolin [1, 2]. El establecimiento de
bifidobacterias como microflora presente en elsitme de los bebes ha sido atribuido a
la presencia de oligosacaridos de galactosa, leshgn sido encontrados en la leche
materna [2].

Los galacto-oligosacéaridos (GOS) son producidoslai¢osa, hecho que ha sido
conocido desde hace mas de 50 afios; luego del mtesmnto de su actividad
bifidogénica, los GOS han sido clasificados congyedientes alimenticios prebidticos,
tomando su produccion industrial un mayor interasmercial [6, 10]. Estas
caracteristicas son atribuidas principalmente aley 6 -galactosil-lactosa (GOS-3) y
algunos oligosacaridos de peso molecular mayor (@%$0S-5) debido a que se ha
demostrado que son metabolizados completamentka flara microbiana presente en
el colon [11, 15, 18, 19].

La enzima utilizada para la produccion de GOS d$-dalactosidasa, la cual es una
glicosidasa que en un proceso convencional podedizza una reaccion de hidrolisis,
pero bajo condiciones adecuadas de reacciéon tale® ¢emperatura, pH, elevadas
concentraciones de sustrato y la fuente enzimgircalucira GOS de diferente tamafio
por transgalactosilacion [25, 26, 27].



Algunas técnicas han sido desarrolladas para laviizacion de lap-galactosidasa,
obteniéndose productividades relativamente bajas glereuso del catalizador lo hace
atractivo para ser usado en la industria alimea{28, 29].

Es importante resaltar que este producto de vamrgado es producido de lactosa,
sustancia que es extraida de la leche, especia@nuaitsuero de queseria, siendo
posible ademas utilizar el suero, en la producdéruna gran variedad de derivados
lactosados y de esta manera darle un aprovechamigmtque como residuo de la
industria lactea se convierte en un problema cantme para el medio ambiente [31,
32, 34].

La presente revision buscard abordar la sintesislode galacto-oligosacaridos,
compuestos de caracteristicas prebidticas impesgantitilizando B-galactosidasa,
enzima de facil disponibilidad y ampliamente esiddi a partir de lactosa como
sustrato la cual es extraida del suero de queseria.

2. Prebitticos:

Son compuestos definidos como sustancias no digerffibras dietarias) que muestran
algunos efectos biolégicos positivos en humandss omo estimulacion selectiva del
crecimiento o bioactividad de un ndamero limitado miécroorganismos benéficos
presentes o terapéuticamente introducidos en adtinb, mejorando de esta manera la
calidad de éstos. Los prebidticos resisten la fatawgdn por la micro flora no benéfica
a lo largo del intestino (contrario a las fibrastdrias) [1, 2].

Dentro de las numerosas bacterias anaerobias peesam el intestino, las del género
Bifidobacteriay Lactobacilli son las que mas utilizan los prebiéticos. Aden&elib,
principalmente las bifidobacterias inhiben el amd@ento de bacterias putrefactivas
(Clostridium perfringens y patogénicas H. coli, Salmonella, Listeria y Shigella
presentes [3, 4, 5].

Bajo el criterio de seleccionar un ingrediente aliticio con caracteristicas prebioticas,
Gibson et al. [1] establecieron algunos criterine gstos compuestos deberian cumplir:

1. Ser resistente a los acidos gastricos, a la haisdtior enzimas presentes en el
tracto gastrointestinal y a la absorcion.

2. Ser fermentable por la microflora intestinal.

3. Estimular selectivamente el crecimiento y/o actddde las bacterias
intestinales asociado a la salud y el bienestas tabmoBifidobacteria y
Lactobacilli

Dentro de este marco los prebibticos que cumpleimodiequerimiento son: Los fructo-
oligosacaridos, los galacto-oligosacaridos y lalasa [1].

Tradicionalmente los oligosacaridos son definidosw@ polimeros de monosacéridos
con un grado de polimerizacion entre 2 y 10; cuerddemas con caracteristicas
prebidticas debido a que no son cariogénicos, geritlies, bajo dulzor y brindan una
baja energia caldrica; estimulando el crecimientadesarrollo de la microflora
gastrointestinal también llamada probidtica [6, 7].



Los carbohidratos no digeribles (NDOs) pueden $terodos de diversas fuentes o
procesos industriales [8]:

* Fuentes naturales: ej. Fructanos (inulina), Oligasdos de la Soya como
Rafinosa y Estequiosa por extraccion directa deteptrado de Soya.

» Hidrdlisis de polisacaridos, que puede ser quindcanzimatica (e.j. Xilo-
oligosacaridos e Isomalto-oligosacaridos).
Sintesis quimica y enzimatica, esta Ultima porsgoosilacion y/o hidrolisis
inversa usando hidrolasas y/o glicosiltrasferasgsaidir de sustratos como
disacaridos (e.j. lactosacarosa y galacto-oligogius).

3. Galacto-oligosacaridogGOS):

El establecimiento de bifidobacterias como micraflpresente en el intestino de los
bebes ha sido atribuido a la presencia de oligoslsague contienen galactosa, los que
han sido encontrados en la leche materna [2].

Los GOS son clasificados como carbohidratos norithigs (NDOSs) los cuales resisten
las enzimas digestivas gastrointestinales; son asl@wmlubles, actuando de esta manera
como fibra dietaria soluble (SDF). Varios estudiesnuestran que estos oligosacaridos
pueden aliviar problemas de constipacion, mej@ablsorcion de minerales tales como
calcio y magnesio y retardar el desarrollo de cadeecolon en modelos probados de
ratas. Estos pueden ser aislados también en foaitneal del grano de soya [9].

Luego del descubrimiento de su actividad bifidogénios GOS han sido clasificados
como ingredientes alimenticios prebidticos, tomasdl@roduccion industrial un mayor

interés comercial. Los GOS son principalmente falmsapor sintesis enziméatica a
partir de lactosa como sustrato utilizarfiigalactosidasa (E.C.3.2.1.23) para producir
varios oligdmeros de longitudes de cadena difesefit8]. Por lo general tienen un

grado de polimerizacién entre 2 y 10 con una mdééde glucosa terminal.

Los GOS han sido reconocidos como un aditivo altarem GRAS (Generally
Recognized as Safe) debido a que son componentés ldehe materna y yogures
tradicionales y son producidos de la lactosa inigepor las bacterias residentes en el
intestino. Segun estudios realizados no se ha dedos ninguna toxicidad ni
mutagenicidad. El Unico efecto adverso conociddahabora es la diarrea transitoria
gue ocurre cuando se consume un exceso de GO&ntidaxd de GOS que no induce
este tipo de diarrea es de aproximadamente 0,8/Rgide peso corporal, o cerca de
20g por persona [11].

En la actualidad existen productos comerciales @md de sélido o liquido que
contienen GOS en su formulacion, siendo la granoniayproducidos en Japon y
algunos en Holanda, a partir de lactosa como sag2a4]:

Snow Brand F-plus, alimento para bebes, produaicspow Brand Milk Products.
Fiber & Oligo, refresco producido por Wakodo.

Be-feel, Oligomate 55 y TOS-100; derivados lacigasiucidos por Yakult Honsha.
C-100 y Seni & Oligo, bebida producida por Takeda.



Umer, producto lacteo fermentado producido por eCai’Netherlands.
Elix"or, Vivinal, TOS-Syrup, soélidos y bebidas pumitias por Borculo Whey Products,
Netherlands, Domo Ingredients/Friesland.

Estos productos tienen alta pureza en cuanto argarado, siendo los diversos tipos de
GOS presentes un promedio entre el 55 al 60%,9a@6%, glucosa 20% y galactosa
entre el 1 al 5%. Dentro de este contenido en G@&omina en mayor cantidad los 4°-
galactosil-lactosa (GOS-3) incluyendo algunos disdos no lactosados como

alolactosa y galactobiosa; estos productos sortiviataente dulces, teniendo un

equivalente al 35% del dulzor de la sacarosa. bagi®nes de Elix or y Oligomate 55

son ligeramente mas viscosas que un jarabe deo$ai¢HFCS) y tienen una presion
osmotica similar a la solucion de sacarosa a igoiatentracion [11].

En 1992, Yakult Honsha Co. (Tokio, Japén) produp@@ ton/afio de GOS usanfle
galactosidasa d&. oryzaepara formulaciones en alimento para bebes. Dd fguaa,
Snow Brand Milk Company (Tokio, Japdn) adicion6 G®8 su formulacion destinada
a la alimentacion para nifios.

Respecto a sus aplicaciones en alimentos, est@hsias son totalmente permitidas en
formulaciones infantiles y bebidas para deportigiagdiferentes paises. Ademas son
empleados en productos lacteos, bebidas fermentpdasderia y reposteria entre
otros. A diferencia de los fructo-oligosacaridasjlina y otros oligosacaridos, los GOS
son estables a pH acido (pH entre 2.5 a 8) y temtyraxs de procesamiento de
pasteurizacion y horneo [12].

Como ya se menciond, son los paises del extrereaterios que vienen produciendo y
consumiendo una variedad considerable de oligasasaseguido cercanamente por
Europa y los EEUU; segun un estudio realizado paaMuki [13], se observo que en

Japon la demanda de estos para el afio 2002 sengrie a 70000 toneladas anuales,
siendo la Trehalosa y los Isomalto-oligosacéaridus de mayor consumo, 20000 y
15000 ton/afio respectivamente; encontrandose pmaragélacto-oligosacaridos un

consumo de 8500 ton/afo.

Los GOS pueden ser producidos de la lactosa emactanen la leche, siendo ésta la
materia prima principal para la produccion de gstelucto comercial, que es por lo
general obtenida del suero [14].

El suero es formado en gran cantidad como un sdbpto de la industria lactea, y
ademas debido al aumento de la produccion de duepana necesidad de métodos
mas eficientes y practicos para reducir esta sctistabatalogada como desecho. Como
una alternativa se podria utilizar éste en la proun de GOS.

Como ya se menciono, los GOS son producido$fgaiactosidasas, glicosidasas que a
condiciones apropiadas de reaccion tienen actieslal® transgalactosilacion, la cual
origina la formacién de cadenas 4" o 6 -galaclastiesa, entre cadenas mas largas de
oligosacaridos y algunos disacaridos transgaldatts [15].

La cantidad y la naturaleza de los GOS dependeginodgen de la enzima,
concentracion y naturaleza del sustrato, grado aleversion de sustrato y las
condiciones de reaccion [16, 17].



Los enlaces encontrados spr(1,2), B (1,3) yp (1,4) bifurcados de los residuos de
glucosa, mientras los enladge$l,4) yp (1,6) estan presentes en el fragmento galactano.
Esta variabilidad en acoplamientos glicosidicosdpuser uno de los motivos por los
cuales, los GOS poseen una gran resistencia ayéstifin acida [6]. La cantidad de
GOS producida de lactosa también ha mostrado depese las concentraciones
iniciales de ésta en la mezcla de reaccion, y rlareséa concentracion d@ -
galactosidasa. Los productos obtenidos pueden w#icados en carbon activado,
filtrados y concentrados antes de la adicién aystod alimenticios.

El Bif. adolescentisuna de las cepas bacterianas predominantes eolosl puede
degradar y metabolizar GOS-3 y de un mayor pesecutdr, contrariamente a ello el
Bif. infantisy L. acidophiluspueden solo utilizar los GOS-3 [6, 11]. Un modo de
aumentar la especificidad de los GOS producidosdguser utilizandop-GOS
sintetizados por bifidobacterias, esto podria adaneael nimero de los organismos
especificos. Rabiu et al. [18] demostraron queplediles de oligosacaridos de cinco
especies de bifidobacteria8ifi angulatum Bif. infantis Bif. pseudolongumBif.
angulatum Bif. bifidun), a excepcion deBif. adolescentis mostraron indices de
crecimiento aumentados sobre GOS por su piggiglactosidasa, presentando mayor
afinidad por GOS de un grado de polimerizacion méaa 3).

De Vuyst et al. [19] demostraron quke. amylovorus, L. casei, L. fermentum, L.
johnsonii, L. gasseri, L. paracasei y L. plantarpmeden metabolizar GOS-3 al igual
gue lactulosa.

4. Sintesis Enzimatica d&0OS:

En cuanto al origen de la enzima se sabe quegalactosidasa producira diferentes
tamanos o tipos de GOS, la enzimaBRlecirculansproducira GOS-2 y GOS-3 y en
menor cantidad GOS-4 y GOS-5; idleiyveromyces spmayor GOS-2 y algunos GOS-

3, mientras que dA. oryzaemayor cantidad de GOS-3 y una pequefa cantidad de
GOS-4, siendo esta ultima muy utilizada en alimengtoe bajo costo [20, 21]. Se sabe
ademas que existen muchas otras fuentes enzimktcasales no han sido aprobadas
aun para uso alimenticio, son muy costosas o reiegxien cantidades suficientes [15,
22, 23].

El tipo de control que toma mayor importancia dteala reaccion, es el cinético,
debido a las caracteristicas propias de la endanayal tendra mucha mayor afinidad
por un grupo hidroxilo de un azucar no protegidwatfsa) el que se unira al donador
glicésilo formado previamente (complejo galactesikima) (reacciéon de
quimioselectividad); aunque la selectividad no bsoluta ni predecible, la sintesis
controlada cinéticamente seria mas exitosa queratada termodinamicamente, ya
que en esta Ultima, para efectos de cambiar |laaiie de la reaccidn hacia la sintesis
se debera recurrir al uso de solventes apolarededims sustratos y productos de la
reaccion son escasamente solubles [24].

En cuanto a la temperatura de reaccion, la cantidashzima a utilizar y el valor de pH
de reaccidn, seran parametros que no mejoraramantdad de GOS que se podra
producir en la reaccion, pero seran factores qtleeimciaran en el aumento de la



velocidad de reaccion; por consiguiente se produair tipo de GOS a una conversiéon
de lactosa definida en el menor tiempo posibled8ee tener en cuenta ademas que
para una conversion de lactosa entre el 40 y 60%egaria a obtener la maxima
cantidad posible de GOS debido a que luego delall@accion de transgalactosilacion
disminuiria comenzando la hidrdlisis de los olig@salos formados [25, 26].

Se ha demostrado que la cantidad de GOS generadé edacionado directamente con
la cantidad de lactosa presente al inicio de laciéa de transgalactosilacion, se ha
visto que concentraciones iguales o superioresO# Phejorarian la produccion de

GOS, la que seria entre el 30 y 40%, correspondiahdorcentaje de GOS producido a
partir de una cantidad de lactosa inicial [3, 27].

Algunas técnicas han sido desarrolladas para lavitizacion dep-galactosidasa lo
que incluye adsorcion, unidn covalente, entrampainig encapsulacion; en general se
han utilizado soportes tales como quitosano, as#ylsoportes de agarosa, agregados
entrecruzados, resinas de intercambio iGnico (mends de adsorcidon), o del tipo
fibroso como fibras de algoddén, que conducen atmdcion de diferentes tipos de
GOS.

En la industria alimentaria el proceso mas amplimeutilizado para la sintesis
enzimética de GOS es el discontinuo, el cual atilia enzima inmovilizada en
suspension, en condiciones estériles y de factrabde proceso. En cuanto a procesos
continuos se pueden obtener productos altamentss pero existe la desventaja en
cuanto a la dificultad en la limpieza del reactebido al uso de concentraciones altas
de sustrato [28].

Se ha observado que el tipo de inmovilizacion irdludirectamente con el
comportamiento de esta enzima en particular; eestudio desarrollado por Gaur et al.
[29] observaron que Ig-galactosidasa dé\. oryzaebajo la forma de agregado
entrecruzado tendra marcada tendencia a la higrgjige a la transgalactosilacion, no
observandose esto con la inmovilizacion covalentguitosano.

5. Suero y Aplicaciones:

El suero viene a ser un subproducto de la elabbrat®l queso y el procesamiento de la
caseina en la industria lactea. Existen dos tiglasjero dulce (pH 6 a 7) resultado de la
fabricacion de los quesos maduros tales como etidziney el suero acido (pH 3 a 4)
resultado de la produccién de quesos frescosdales el cottage [30].

La composicion del suero varia considerablemenpemidgiendo del origen de la leche y
el proceso de manufactura que lo envuelve, dedelp@ndera su uso. Pero en general, el
suero esta compuesto principalmente por agua (cksc83%), lactosa (4,9 a 5,1%),
proteina soluble (0,9 a 1 %), minerales (0,5 a §,Tighdos (0,1 a 0,3%) y acido lactico
(0 a 0,2%). Hacer 1 kg de queso, generarda aproamedte 9 kg de suero, la
produccién mundial de queso genera mas de 145°tdrdde suero liquido al afio del
cual 6 x 1C ton es lactosa [31].



Las industrias lacteas han visto como solucion letta@sporte y manejo del suero
evaporar la gran cantidad de agua presente y/ap@roceso de ultrafiltracion (UF)
separar la mayor cantidad de sélidos posiblesstnaaso el retentato o la proteina de
suero concentrado (WPC) del permeado, el cual esubproducto que contiene una
pequefia cantidad de proteinas pero es rico erségatunerales y vitaminas; haciéndolo
potencialmente mas manejable para posteriores gpec&n la tabla 1 se muestra la
composicién del suero dulce y acido y los permeados

Tabla 1. Composicién del suero y los sueros perowattaptado de Yang y Silva, [32].
Humedad Proteina Cruda Lactosa Ac. Lactico Lipidos Cenizas
(%) (%) (%) (%) (%) (%)

Suero

Dulce 3,2 12,8 - 15,2 74 - 81 1,8-2,2 1,1 8,4

Suero

Acido 3,5 9,9-155 65 - 80 7,0-10,0 0,5 7-10,8
Permeado
de suero

dulce 3,2 0,2 86 1,8 0,5 8,8
Permeado
de suero

acido 3,5 0,3 74 7,5 0,3 8,4-97

(%) referido a materia seca.

La lactosa es el Unico disacarido presente y aegpezada directamente de la leche;
investigaciones sugieren que la lactosa promowvelriarecimiento de las bacterias
benéficas del colon. Entre los minerales preses¢éegncuentran, el sodio, potasio,
calcio, magnesio e iones cloruro, citrato y fosfdtos lipidos presentes incluyen
glicéridos, fosfolipidos y lipoproteinas.

El suero acido contiene una alta concentracion idenades, mayor que el suero dulce
debido a la disolucién del fosfato de calcio cadbidomponente de las miscelas de
caseina durante la acidificacion y/o el cultivdetghe con bacterias acido lacticas.

En cuanto al contenido de proteinas, estas tienebeueficio nutricional por lo que
pueden ser usados como ingredientes alimenticesalfa-lactoalbimina segunda
proteina del suero mas abundante presente tienaltancontenido de triptofano,
precursor de la vitamina niacina, la cual funci@meano coenzima en la sintesis de
lipidos y la utilizacion de carbohidratos; ademarscfona mejorando la tonicidad de la
piel y la funcién digestiva [31].

En general las proteinas del suero son recupegaatasltrafiltracion y la lactosa es
recuperada por procesos de concentracion posteiorao evaporacion, cristalizacion,
separacion, refinacion, sequedad y molienda. BBmakyindustrias lecheras se utiliza la
osmosis inversa para preconcentrar el suero peorieado de la ultrafiltracion a un
porcentaje de soélidos de 12 a 15%. No toda la sacfmesente en el suero permeado
puede ser econdmicamente recuperado por cristéizacerca del 20 al 40% de la
lactosa original esta contenida conjuntamente esnshles en el licor madre, que
generalmente no tiene ningun empleo industrialdieli su alto contenido en sal. Tal
como se muestra en la figura 1, en un procesmatieo debe separarse estos minerales
de la lactosa del suero permeado por nanofiltragipar intercambio i6nico antes de la
dispersion a sequedad; de esta manera se recapenarcantidad de lactosa de mayor



pureza, la que podria ser utilizada en la producd@derivados lactosados y ademas se
generaria muy poco efluente en este proceso [32].

Mientras que el porcentaje de lactosa remanendeerncsales sera utilizada en forma
hidrolizada en fermentacién y produccién de otrestacias de interés.

SUERO
¥ Y
Alimento Ultrafiltracion
para animales |
L l L
Lactosa Permeado WPC
Hidrdlisis
Lactosa . dte
Purificada actosa
Lactitol
Lactulosa
Lactosilurea
Ac.Lactobiénico i ¥

G0S Fermentacion a metano, etanol,
butanol, acetona, ac. organicos,
vitaminas, polisacaridos, aceites.

Fig. 1. Utilizacién del suero (WPC: proteina concentraelauaero). Adaptado de Audic et al. [31].

En cuanto a la composicién de la proteina concagatde suero (WPC), ésta presentara
aproximadamente del 75 al 78 % de proteina, unaetlach del 4,6%, lipidos 6,6%,
cenizas 3,3% y carbohidratos 7,2% [33].

En la actualidad se sabe de diversos procesosagit®@l aprovechamiento del suero,
ya que como residuo de la industria lactea se eoieven un problema contaminante
para el medio ambiente, siendo el principal resploles de la elevada demanda
bioquimica de oxigeno (DBO) (entre 35 a 45 mg/Isdero) como efluente o permeado
de la ultrafiltracion [34].

Como ya se mencioné la lactosa es el unico dighrdmesente en el suero; este es
formado por la unionp (1,4) glucosa-galactosa (4{6D-galactopiranosip-D—
glucopiranosa), con una solubilidad en agua del PH%a 25°C; se encuentra en la
leche (4,8 — 5,2%). El suero contiene mas de ladvike los solidos originales de la
leche, representando la lactosa el 70-80 % dedlatos totales.

La aplicacion de la lactosa en alimentos es limita@ que existe un gran numero de
personas que muestran intolerancia, produciendgeimos casos deshidratacion, pobre



absorcion del calcio, diarreas, flatulencia. Swalsajlubilidad y la tendencia a cristalizar

en agua a bajas temperaturas la convierten enolatepra como parte de la formulacion

de algunos derivados lacteos tales como leche osade, leche evaporada, helados,
etc [35].

Viendo ello, se buscé hidrolizar la lactosa utiida la enzimg-galactosidasa y de esta
manera extender el mercado de venta de produdiE®$ique en una primera instancia
se vieron limitadas.

En la actualidad existen cuatro fuentes enzimataiaponibles en el mercado; las
provenientes de hongos filamentosoA. (oryzaey A. nigen, y de levaduras
(Kluyveromyces marxianus var lactis Kluyveromyces marxianus var marxiahus
teniendo las fungales un pH éptimo de 2,5 a 4,8 $,0 a 7,0 para las levaduras. Las
enzimas fungales son particularmente adecuadasspanasadas en suero acido, pero
presentan inhibicion por galactosa mucho mayorlasiele levadura que son adecuadas
para hidrolizar sueros dulces; por ello no puedieanaar el grado de hidrolisis
obtenido con estas Ultimas; e.j.flaalactosidasa d&spergillus oryzagosee un valor
de pH Optimo acido (4,5) y una temperatura optimaedccion entre 50° y 55°C, siendo
apta en la hidrolisis de suero acido y permeadsudeo [34].

Paralelamente a ello existe un gran interés eredarl uso no alimenticio, siendo
entonces utilizada como excipiente en la formulacde tabletas en la industria
farmacéutica, como sustrato para la fermentaciérvatéos productos tales como
metano, etanol, acidos organicos, exopolisacagdasm goma xantana, entre otros. Se
sabe ademas que puede ser utilizada como sustnatla sintesis de derivados
alimenticios como lactitol, lactulosa, lactosacaroy galactooligosacaridos (GOS),
estos ultimos con propiedades prebidticas, lo gui@ su aplicacion mas novedosa y la
que esta teniendo en los ultimos afios mayor infdfés

En la tabla 2 se observa el potencial que tienganals productos derivados del suero
permeado a partir de 50000 kg el cual contiene &%actosa:

Tabla 2. Comparacion de varios productos deriva@bsuero permeado. Adaptado de Yang y Silva [32].

Precio Mercado y
Producto Cantidad Unitario ($) Valor ($) Uso produccién
Alimentos, Ind.
Lactosa 1500 kg 0,44 /kg 660 Farmacéutica 95000 ton/afio
Metano 780 m® 0,176/m* 138 Energia En uso
Etanol 1340 L 0,40/L 536 Combustible Amplio
Alimentos, Ind. 30x10°
Ac. Lactico 2250 kg 2,2/kg 4950 Quimica kg/afio
Goma Espesante de 20x10°
Xantana 1750 kg 11/kg 19250 alimentos kg/afio
Alimentos, Ind.
GOS 1250 kg 17,6/kg 22000 Farmacéutica 6000 ton/afo

Es interesante ver como luego de un proceso dgeearion de lactosa a partir del
permeado de suero, esta podria ser vendida e ®Didlo, pero si esta lactosa es aun
procesada por un tratamiento posterior podria ebsenderivados lactosados y ser
vendidos entre $ 2,2y $ 17,6 el kilo.



Dichos productos pueden ser producidos en maydideainsi se utiliza un permeado de
suero concentrado, luego que éste haya pasado rpqeraceso de evaporacion,
eliminandose una cantidad de agua considerableegtdemanera exista una cantidad de
sélidos totales entre un 20-25%, teniendo en cuguéaprocesos agresivos podrian
afectar la estabilidad de la lactosa presente [36].

Respecto a los derivados lactosados mencionadesicaniente; en la figura 2 se
muestran aquellos de gran interés, mencionandoset@uacion algunas caracteristicas
propias de cada uno:

Lactulosa, es un isémero de la lactosa en el dwtlehido de glucosa es convertido a
una cetona (fructosa); ésta no esta presentelenha pero si en el suero. El jarabe de
lactulosa es usado ampliamente por la industriadaéutica en Japén, Estados Unidos
y algunos otros paises. Tiene propiedades preasotialoradas y su produccién anual
va en aumento cada afio.

Lactosacarosa, es un trisacarido producido utiieadactosa como sustrato y sacarosa
por una reaccion de transfructosilacion de fHfrauctofuranosidasa.

Glicosilsacarosa, es un trisacarido producido daddiridos de maltosa y sacarosa por
una reaccion de transglicosilacion catalizada paraiclodextrin glucanotransferasa.

GOS, son oligosacéridos formados durante la higlsdtle lactosa por una reaccion de
transgalactosilacion en la cual la enzima transfiar galactosa del medio hacia un
grupo hidroxilo aceptor el cual puede ser galactolsertosa [37, 38].

Transfructosilacién
» Lactosacarosa

Isomerizacion

» Lactulosa

Extraccion

Leche / Suero  ACTOSA

Transgalactosilacion
J > GOS

Transglicosilacion .. .
» Glicosilsacarosa

Fig. 2. Esquema de produccién de distintos oligosacaaduartir de lactosa extraida de suero y/o leche.
Adaptado de Sako et al. [11].

A partir de lo revisado, se sabe que muchas desrgsresas productoras de GOS
utilizan directamente el suero en un proceso deaebn para luego ser tratadas en un
proceso discontinuo con la enzinfagalactosidasa y por posteriores pasos de
decoloracién, desmineralizacion, filtracibn y evawion obtener un producto
concentrado de GOS que puede ser procesado en derjaeabe o secado en forma de
polvo. En la figura 3 se observa un proceso de faatwra llevado a cabo por Borculo
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Whey Products para la produccion de una formuladi@mada Elix’or, con un
contenido en galactooligosacaridos entre el 55 yW&0y cantidades pequefias de
lactosa, glucosa y galactosa. En dicho procesdilsslactosa como sustrato a partir
de suero B-galactosidasa d@acillus circulans ATCC 4516.

| [ .- ?L|
SIS
SUERO REFINACION 1
I —
T HJ
Lote Decoloracién Evaporacion  Empaque

Fig. 3. Proceso de manufactura de GOS a partir de sudezle.

6. Conclusiones:

Segun lo revisado, existe suficiente referencididghéfica que avala las propiedades
beneficiosas de los galacto-oligosacaridos enlladsde los consumidores, por ello el
interés en su estudio, los cuales podran ser aditig en alimentos y compuestos
farmacéuticos lo que iria en aumento en los prégiafms.

En mundo globalizado, el ser humano vive constastéenactivo y expuesto a un
desgaste fisico diario, por ello dado el poco tiemgpe se tiene para alimentarse y
reponer la energia busca consumir productos agesdpisaludables que tengan un bajo
aporte caldrico, faciles de obtener, sin contraiaciones y aptos para cualquier edad,
haciéndose el consumo de prebidticos una altemnatieptada en paises desarrollados y
poco a poco en aquellos en vias de desarrollo.

La reaccién de transgalactosilacion ha seguir [@asdntesis de GOS se lleva a cabo a
altas concentraciones de sustrato lo cual favaiecer control cinético y se dejaria de

lado el uso de solventes organicos, los cualeseni@ars adecuados para el medio

ambiente.

El suero como un subproducto de la industria lagiedria convertirse en un problema
contaminante dada su alta produccién y en muchssscsu poco direccionamiento,
pero conociendo las distintas formas de aproveebt# compuesto, seria necesario
preocuparse por mejorar aquellos procesos que gréu la diversa gama de
productos lactosados con valor agregado menciorexdesta revision, especialmente la
produccion de galacto-oligosacaridos por sus ocaraticas prebidticas comentadas.

Los avances en la tecnologia buscaran mejorar gwec@e produccion en el
downstream ya sea en los sistemas de filtraciGgcyperacion de lactosa con un alto
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grado de pureza; y en establecer sistemas contidaoproduccion de GOS por
membranas que separen los oligosacaridos formaslosiedio que aun sera rico en
lactosa, el cual podria ser ingresado nuevamemntaator de sintesis. Paralelamente a
ello los avances en ingenieria genética mejordgumas caracteristicas de las enzimas
en cuanto a su regio y estéreo especificidad esintsis de oligosacaridos a gran
escala; que puedan sintetizar y no hidrolizar ¢giictasas).
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