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Resumo

Sintetizados a partir da transgalactosilagdo da lactose, os galactooligossacarideos sdo carboidratos ndo
digeriveis, sendo classificados como ingredientes prebidticos de alto valor agregado. Estudos recentes
atribuem a estes oligossacarideos uma série de potenciais beneficios a saide e de prevencdo de doengas. Esta
revisdo envolve os aspectos de produgdo destes compostos e aborda as suas propriedades fisico-quimicas,
relacionando-as com aplicagdo na industria de alimentos. Buscou-se apresentar, ainda, alguns dos efeitos
fisiologicos e as perspectivas vislumbradas para estes agucares ndo convencionais a partir do panorama atual.

Palavras-chave: Alimento funcional; fibras da dieta; [-galactosilase; rea¢do de transgalactosilagdo;
oligossacarideos transgalactosilados; ingredientes bioativos.

Resumen

Sintetizados a partir de la transgalactosilacion de la lactosa, los galactooligosacaridos son carbohidratos no
digeribles, siendo clasificados como ingredientes prebidticos de alto valor afiadido. Estudios recientes
atribuyen a estos oligosacaridos una serie de potenciales beneficios para la salud y prevencion de
enfermedades. Esta revision aborda aspectos de la produccion de estos compuestos y sus propiedades fisicas y
quimicas, relacionandolos con su aplicacién en la industria alimentaria. Mas atn, se presentan los efectos
fisiologicos y las perspectivas previstas para estos azucares no convencionales desde la situacion actual.

Palabras clave: Alimentos funcionales; fibra dietaria; p-galactosidasa; reaccion de transgalactosilacion;
oligosacaridos transgalactosilados; ingredientes bioactivos.

Abstract

Synthesized from lactose transgalactosylation, galactooligosaccharides are non-digestible carbohydrates
classified as prebiotic ingredients of high added value. Recently studies associate potential health benefits and
disease prevention properties to these oligosaccharides. This review involves production aspects and
physicochemical properties of these compounds, correlated to their physiological effects and application in
food industry. It was also presented some of the physiological effect and the perspectives for these non-
conventional sugars from current viewpoint.

Keywords: Functional food; dietary fibers; P-galactosilase; transgalactosylation reaction; transgalacto-
oligosaccharides; bioactive ingredient.
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1. Introducao

A correlacdo entre alimentos e saude ¢
indubitdvel e atualmente os alimentos
funcionais constituem uma importante area
de pesquisa em todo o mundo (Turgeon e
Rioux, 2011; Granato et al., 2010). Um
alimento pode ser considerado funcional se
for satisfatoriamente demonstrado que este
apresenta um efeito benéfico em uma ou
mais fungdes fisiologicas alvo, além do

valor nutricional inerente a sua
composicdo quimica, relevante para
melhorar, manter ¢ reforcar a saude

(Blundell, 2010).

Nesta perspectiva, os alimentos funcionais,
especialmente os oligossacarideos, com
efeito prebidtico sdo conceitos novos e
estimulantes (Rastall, 2013; Delgado et al.,
2010; Roberfroid, 2002). Oligossacarideos
sdo acucares encontrados como compo-
nentes naturais em alimentos como frutas,
vegetais, leite e mel, podendo ser sinte-
tizados enzimaticamente via biotecnogica
(Jovanovic-Malinovska et al., 2015;
Dwivedi et al., 2014; Garcia-Cayuela et
al., 2014). Muitos destes oligossacarideos
apresentam efeito prebidtico, proporcio-
nando efeito positivo na composicdo da
microbiota intestinal, sendo resistentes as
acOes das enzimas salivares e intestinais
(Rastall e Gibson, 2015; Whelan, 2014;
Vitetta et al., 2014).

Entre os prebidticos, destacam-se os
galactooligossacarideos (GOS) os quais
sdo produzidos a partir de solugdes com
altas concentragdes de lactose por
ativividade de transgalactosilacdo, pela [-
galactosidase, previamente extraida de
diversas fontes, sendo a microbiana a mais
usual (Fai ef al., 2014; Intanon et al., 2014;
Michelon ef al., 2014; Park e Oh, 2010).
Convém mencionar que outro tipo de
oligossacarideo ndo transgalactosilado e
ndo digerivel também pode ser formado a
partir da lactose por sintese quimica: a
lactulose ¢ um dissacarideo composto por
uma molécula de galactose e outra de
frutose, unidas por liga¢do do tipo B-1,4 ¢
resulta de wum processo alcali de
isomerizacdo da lactose, na qual a

galactose ¢ isomerizada a um residuo de
frutose (Ait-Aissa e Aider, 2014). Os a-
galactooligossacarideos, por sua vez, sdo
obtidos naturalmente da soja, incluindo a
rafinose, estaquiose, melibiose e
verbascose, 0s quais consistem em
residuos de galactose ligados a moléculas
de sacarose por ligagdes do tipo o-1,6 e
tampouco sdo digeriveis, devido a auséncia
de a-galactosidase entre as enzimas
digestivas, sendo fermentados pela
microflora gastrointestinal (Tungland e
Meyer, 2002). Esta revisdo visa abordar

somente 0s GOS obtidos via
trasgalactosilacdo por acdo da fB-
galactosidase.

Os GOS sdo caracterizados como

ingredientes seguros para o consumo ou
GRAS (Generally Recognized as Safe),
uma vez que sdo componentes do leite
humano e tradicionalmente de iogurtes,
sendo ainda produzidos no intestino por
micro-organismos  produtores de -
galactosidase a partir da lactose ingerida.
Sdo naturalmente encontrados na soja e
ndo apresentam toxicidade, somente
diarréia é relatada como efeito adverso
quando este aclcar ndo convencional ¢
consumido em excesso (Rodriguez-Colinas
et al., 2014; Otieno, 2010).

Neste contexto, esta revisdo bibliografica
contempla os aspectos relacionados a
producdo microbiana de GOS e os
beneficios a saude creditados aos
mesmos. Aponta-se ainda algumas
aplicagdes dos GOS na industria de
alimentos e quais sdo as perspectivas
de mercado para estes ingredientes
funcionais nos proximos anos.

2. Producio

Os GOS sdo formados a partir de
substratos  ricos em  lactose  via
transgalactosilagdo, e para tanto podem-se
utilizar células viaveis a partir da
fermentacdo de substratos ricos em
lactose, bem como fazer uso de -

galactosidase extraida previamente, sendo
uma das formas interessantes de processo a
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imobilizacdo do biocatalizador (Bicas et
al.,2010; Panesar et al., 2010).

A reagdo de transgalactosilagdo, ¢ a
consequente formagdao de GOS, foi obser-
vada no inicio dos anos 50 (Wallenfels,
1951). Goslin et al. (2010); Torres et al.
(2010) e Mahoney (1998) descreveram
minuciosamente as  caracteristicas e
cinética desta reacdo. Nesta revisdo serao
enfatizados alguns dos aspectos mais
importantes  abordados na literatura
especializada, visando colaborar para o
entendimento da produgdo de GOS através
de diversos processos biotecnologicos.

A conversdo da lactose em GOS por agdo
da enzima B-galactosidase ¢ uma reacao
cineticamente controlada e responde a um
modelo de competi¢do entre a reacdao de
transgalactosilacdo e hidrélise. O mecanis-
mo bioquimico de sintese de GOS ¢
complexo e pode ser resumido da seguinte
forma: o primeiro passo ¢ a formacdo de
um complexo enzima-galactosil e a simul-
tanea liberagdo da glicose. Em uma
segunda etapa o complexo enzima-
galactosil € transferido para um aceptor
que contenha um grupo hidroxil. Em uma
solugdo com baixa concentracdo de
lactose, 4gua, ao invés de outros agucares ¢
mais competitiva para ser o aceptor deste
complexo, sendo liberada, neste caso, a
galactose.

GAL-OR E-GAL-OR
ROH

e

¢

E + LAC

E-GAL-GLC T E-GAL"
GLC

GAL
H,0
Figura 1. Mecanismo de reag@o proposto de -
galactosidase em lactose. E: enzima; LAC:
lactose; GAL: galactose; GLC: glicose; ROH:
aceptor de agucar; GAL-OR: actcar galactosil
(galactooligossa-carideo) (Mahoney, 1998).

Por outro lado, se a concentracdo de
lactose no sistema for alta, as moléculas de
lactose e demais mono, di e oligossaca-

rideos, tém mais chances de atuarem como
aceptores do complexo enzima-galactosil,
formando, assim, os GOS (Michelon et al.,
2014; Torres et al., 2010).

Nao se elucidou, todavia, se a interagdo no
sitio ativo da enzima ¢ diferente de quando
0 aceptor ¢ agua ou ¢ um sacarideo.
Contudo, sabe-se que [-galactosidases
oriundas de fontes distintas, diferem
quanto a seletividade a dgua e a moléculas
de acticar e que mesmo em concentragdes
iguais de lactose inicial, resultam em
rendimentos de GOS, estruturas e tipos de
ligacdes glicosidicas diferentes (Goslin et
al., 2010; Otieno et al., 2010). Para -
galactosidase tem sido estabelecido que as
reagOes hidrolitica, sintética e de trans-
feréncia sdo catalisadas pela mesma
enzima (Becerra ef al., 2001; Huber et al.,
1976; Wallenfels e Malhotra, 1961).

A relagdo entre a concentracdo inicial de
lactose e a quantidade de GOS formada em
um sistema, é constatada, na maioria dos
estudos, como diretamente proporcional,
pois esta elevaria a quantidade de
sacarideos no meio e diminuiria a
disponibilidade de agua (Goslin et al.,
2010). Contudo, ¢ interessante ressalvar
que alguns estudos de otimizacdo da
sintese de GOS observaram que a lactose
ndo foi uma variavel significativa na faixa
de estudo analisada (Chen et al., 2002;
Rustom et al., 1998). Goslin et al. (2010)
sugerem que estes resultados podem
apontar deficiéncias no modelo proposto e
atualmente aceito para a reacdo de
transgalactosilacdo. A formacdo de GOS a
partir da lactose ¢ influenciada por outros
fatores como a fonte e concentracdo de
enzima, pH, temperatura, tipo de processo,
entre outros (Frenzel et al., 2015; Intanon
et al, 2014). Os monossacarideos glicose
e, principalmente, galactose sdo reconhe-
cidos como inibidores da reacdo de
transgalactosilagdo.

A inibicdo da galactose parece ser
resultado de uma competi¢do com a lactose
pelo sitio ativo da [-galactosidase, uma
vez que esta enzima pode formar o
complexo enzima-galactosil.
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Tabela 1

Principais estruturas quimicas dos GOS formados a partir da lactose pela acdo da enzima -
galactosidase. Gal: galactose; Glc: glicose (Mahoney, 1998).

B-D-Gal (1—6)-D-Glc
B-D-Gal (1—6)-D-Gal
B-D-Gal (1—3)-D-Gle
B-D-Gal (1—2)-D-Glc
B-D-Gal (1—3)-D-Gal
B-D-Gal (1—6)--D-Gal (1—6)-D-Glc
B-D-Gal (1—6)-B-D-Gal (1—4)-D-Glc
B-D-Gal (1—6)--D-Gal (1—6)-D-Gal
B-D-Gal (1—3)-B-D-Gal (1—4)-D-Glc
B-D-Gal (1—4)--D-Gal (1—4)-D-Glc

Dissacarideos

Trissacarideos

Tetrassacarideos

B-D-Gal (1—6)-B-D-Gal (1—6)- p-D-Gal (1—4)-D-Glc

Alolactose

Galactobiose

6’dilactosil-glicose
6’galactosil-lactose
6’galactotriose

3’galactosil-lactose
4’ galactosil-lactose

6’digalactosil-lactose

B-D-Gal (1—6)-B-D-Gal (1—3)- p-D-Gal (1—4)-D-Gle
B-D-Gal (1—3)-B-D-Gal (1—6)- p-D-Gal (1—4)-D-Glc

Pentassacarideos

B-D-Gal (1—6)--D-Gal (1—6)- p-D-Gal (1—6)- B-D-Gal (1—4)-D-Glc

6’trigalactosil-lactose

O mecanismo de inibicdo pela glicose ¢
mais complexo e, dependendo da fonte da
enzima, pode ser competitivo ou nao
competitivo (Park e Oh, 2010; Goslin et
al., 2010).

Quimicamente os GOS s3o formados por
moléculas de galactose ligadas a glicose,
sendo formados de tri a decassacarideos
com 2 a 9 unidades de galactose,
respectivamente (Li et al., 2008). Embora
relatado que possam ser formados produtos
transgalactosilados decassacarideos, nao é
usual serem produzidos GOS com cadeias
tao extensas (Mussatto e Mancilha, 2007).
De acordo com Mahoney (1998), a baixa
efetividade da B-galactosidase em produzir
GOS de maior peso molecular ¢ explicada
pela competitividade da reacdo de transga-
lactosilagdo com a de hidroélise.

Entende-se assim, que o tempo de reagdo ¢é
um pardmetro critico e tem direta
influéncia na quantidade maxima e
rendimento de GOS, uma vez que estes
oligossacarideos sdo simultineamente
sintetizados e degradados pela ac¢do da f-
galactosidase. Este autor afirma ainda, que
a transgalactosilagdo sera menos efetiva
quanto maior o peso molecular do
oligossacarideo aceptor, o que explicaria a

maior formagao de di, tri e tetrassacarideos
em comparagdo com oligdmeros maiores.
A Tabela 1 apresenta as principais
estruturas dos GOS.

Em termos de estrutura quimica, os GOS
podem diferir em relagdo a seguintes
caracteristicas: composi¢do, regioquimica,
ligacdo glicosidica e grau de polimerizacao
(Figura 2).

Estas propriedades sdo dependentes do
mecanismo do biocatalisador utilizado e
das demais condigées reacionais do
processo (Frenzel et al., 2015; Goslin et
al., 2010).

E comum encontrar dissacarideos
transgalactosilados, consistindo em galac-
tose e glicose com ligagdes B-glicosidicas
diferentes da lactose ou com duas unidades
de galactose (Park e Oh, 2010; Sako et al.,
1999).

E vélido ressaltar que todos os tipos de
GOS, incluindo os dissacarideos transga-
lactosilados, sdo considerados oligossaca-
rideos ndo digeriveis e apresentam
propriedades fisioldgicas similares, apesar
de algumas particularidades e especifi-
cidades em relacdo a alguns probidticos
terem sido relatadas (Cardelle-Cobas et al.,
2011).
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Figura 2. Exemplos de diferentes estruturas de GOS. (A) composigdo; (B) regioquimica; (C) grau
de polimerizagao (adaptado de Goslin et al., 2010).

Um ponto interessante ¢ abordado por
Rastall (2004), o qual sugere que a
biotecnologia de produgdo de GOS seja
aperfeicoada sintetizando estes oligossaca-
rideos a partir de P-galactosidases dos
proprios micro-organismos — probidticos,
partindo do principio de que o prebidtico
formado seria um substrato com uma
especificidade e biodisponbilidade maior
para este grupo microbiano.

Considerando que tanto a estrutura do
oligossacarideo, como a espécie probiotica,
sdo fatores importantes e sinérgicos para o
equilibrio da microbiota intestinal, tem-se
investigado a producdo de oligossaca-
rideos alvo a partir de culturas probioticas.
Como resultado, geram-se simbidticos de
alta eficiéncia baseados no bindmio micro-
organismo-substrato ideal (Fai et al., 2014;
Garcia-Cayuela et al., 2014; Goulas et al.,
2007).

2.1. p-galactosidase
A enzima [-galactosidase (B-D-galacto-
sideo-galactohidrolase, E.C.3.2.1.23) ¢

usualmente chamada de lactase uma vez
que esta catalisa a hidrolise da lactose em
seus acucares constituintes (Park e Oh,
2010). Ressalta-se que todas as enzimas
denominadas genericamente como lactases
sdo [-galactosidases, mas o inverso nao ¢
verdadeiro. Determinadas [3-galactosidases,
incluindo algumas de células vegetais e de
orgdos de mamiferos, que ndo as do
intestino, tém baixa ou até mesmo
nenhuma atividade de hidrdlise da lactose
uma vez que a funcdo catalitica das
mesmas ¢ a quebra de outros grupos
galactosil, tais como  glicolipidios,
glicoproteinas e  mucopolissacarideos
(Mahoney, 2003).

Apesar de ocorrer em plantas como
améndoas, damascos, péssegos, péras,
entre outros, (Mahoney, 2003; Dwevedi e
Kayastha, 2009) a fonte preferida de B-
galactosidase para aplicagdes biotecnolo-
gicas ¢ a microbiana, incluindo fungos (Fai
et al., 2014; Santos et al., 2009), leveduras
(Fai et al., 2014; Petrova e Kujumdzieva,
2010) e bactérias (Goslin et al., 2009); as
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condigbes Otimas do processo variam de
acordo com o micro-organismo em que
esta foi extraida (Frenzel et al., 2015;
Rodriguez-Colinas et al., 2014).

Esta enzima apresenta uma importancia
comercial relevante, uma vez que, além da
propriedade de produzir GOS, ao catalisar
a hidrolise da lactose, sana problemas
associados com a eliminacdo do soro,
cristalizacdo deste dissacarideo em alimen-
tos congelados ¢ o consumo de leite e
derivados por individuos com intolerancia
a lactose (Marin-Navarro et al., 2014;
Dwevedi e Kayastha, 2009; Grosova et al.,
2008).

2.2. Producao enzimatica de GOS:
enzima soluvel ou imobilizada

Existem basicamente duas formas de
utilizacdo de [-galactosidase, seja para
hidrélise da lactose ou sintese de GOS: na

forma solavel (livre) e imobilizada,
normalmente operando em processos de
batelada e continuo, respectivamente

(Haider e Husain, 2009).

A opgdo de imobilizacdo € principalmente
induzida pela facilidade de controle da
reacdo e possibilidade de reutilizacdo do
sistema, além de aumentar a estabilidade
do biocatalizador em questdo e permitir o
escalonamento industrial (Carvalho et al.,
2006; Neri et al., 2009).

Verifica-se na literatura um grande nimero
de publica¢des visando a produgdo de GOS
e hidrolise da lactose, contemplando
diferentes matrizes e técnicas, tais como:
cross-linking (Zhang et al., 20006),
adsorcdo (Gaur et al., 2006), ligagdo
covalente (Fai et al., 2014; Marin-Navarro
et al., 2014), ligagdo i6nica (Pessela ef al.,
2003), encapsulamento (Wu et al., 2010),
ultrafiltracdo (Ebrahimi et al., 2010), e, até
mesmo, a combinagdo entre esses métodos
(Ansari e Husain, 2010; Haider e Husain,
2009).

Panesar et al. (2010) revisaram de forma
abrangente este assunto e ressaltam o atual
interesse e importancia em se encontrar um
método adequado para a imobilizacdo de
B-galactosidase, extraida previamente ou

em células microbianas. Ressalta-se aqui
que a escolha de um sistema enzimatico
adequado depende tanto das propriedades
do biocatalizador quanto da finalidade de
uso do mesmo. Por exemplo, B-galactosi-
dases extraidas de leveduras sdo geral-
mente utilizadas na hidrolise de leite e soro
doce, enquanto as de fungos sdo mais
adequadas para aplicagdo em soro acido.
Comparada com p-galactosidases sintetiza-
das por leveduras as de fungo sdo mais
termoestaveis, por outro lado, sdo mais
sensiveis frente aos inibidores do produto
final, principalmente a galactose (Grosova
et al., 2008).

Gaur et al. (2006) compararam trés
técnicas distintas de imobilizacdo de p-
galactosidase de Aspergillus oryzae: por
adsorcao em celite, por ligacdo covalente
em quitosana e por formagao de agregados
com ligagdes cruzadas. Os autores
concluiram que a formacdo de ligacao
covalente da enzima em quitosana foi mais
apropriada para a sintese de oligossa-
carideos, enquanto a adsor¢do e formagao
de agregados foram mais adequadas para a
hidrodlise de lactose.

Uma técnica para producdo de nao-
monossacarideos e galactooligossacarideos
de alta pureza, a partir de lactose, foi
desenvolvida utilizando B-galactosidase de
Penicillium expansum imobilizada em
alginato de calcio juntamente com células
de  Saccharomyces  cerevisiae  ou
Kluyveromyces lactis neste suporte. Neste
caso, o GOS sintetizado, a partir da enzima
imobilizada, ficava  disponivel para
fermentagdo pelas leveduras, as quais
consumiam a glicose e galactose remanes-
cente, resultando em aumento de pureza do
GOS produzido em até 97,5% (Li et al.,
2008).

Becerra et al. (2001) desenvolveram um
sistema de biocatalise a partir de células de
Kluyveromyces lactis imobilizada em
alginato de calcio e constataram que a
atividade de [B-galactosidase por unidade
de biomassa celular foi maior com células
imobilizadas do que com células livres, no
mesmo meio de cultura. Estas células
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imobilizadas foram capazes de hidrolisar,
sem producdo simultanea de etanol,
aproximadamente 99,5% de lactose a 30 °C
em 30 h.

2.3. Utilizacao de células
producio de GOS

Assim como a maioria dos compostos
provenientes de processos biotecnologicos,
os GOS podem ser sintetizados de diversas
maneiras, sendo a fermentagdo uma opgao
interessante. Neste caso, a sintese destes
oligossacarideos € levada a cabo utilizando
diretamente micro-organismos (sem extra-
c¢do prévia da [-galactosidase) que
produzam esta enzima por fermentagdo de
substratos com alta concentracdo de
lactose (Goslin et al., 2010; Kim et al.,
2001).

A fermentagdo apresenta como vantagens,
em relacdo a utilizagdo de enzimas isoladas
em processos biotecnologicos, o fato de
ndo necessitar das etapas de isolamento e
purificacdo da enzima, as quais podem ser
onerosas, fastidiosas e demandar muito
tempo (Goslin et al., 2010; Goulas et al.,
2007).

Além do mais, o uso de células vidveis
neste tipo de processo pode contribuir com
interessantes fun¢bes metabodlicas adicio-
nais, como o consumo dos monossaca-
rideos glicose e galactose provenientes da
reacdo de transgalactosilacdo e hidrolise.
Estes monomeros ndao apresentam efeito
prebiotico, aumentam o aporte calorico
deste ingrediente e sua remoc¢do resultam
em GOS com mair teor de pureza (Park e
Oh, 2010; Goulas et al., 2007).

Em contrapartida, ha a necessidade de se
manter o processo em condigdes estéreis
para que ndo haja contaminagdo no sistema
e o produto de interesse seja efetivamente
acumulado (Goslin ef al., 2010; Lee et al.,
2004).

Contudo, existem poucos estudos na
literatura nos quais estes oligosscarideos
transgalactosilados tenham sido produzi-
dos por fermentagdo. Pichia kluyveri e
Pseudozyma tsukubaensis foram testadas
quanto a capacidade de producdo de GOS

para a

utilizando células viaveis e apresentaram
rendimento maximo de 14,01 e 15,71% de
GOS, respectivamente, a partir de 400 g/L
de lactose em pH 7,0 a 30 °C/24 h (Fai et
al.,2014).

Onishi et al. (1995) produziram GOS por
fermentagdo da lactose a partir de culturas
de Bacillus circulans, Rhizobium meliloti,
Rhodotorula minuta, Sirobasidium
magnum, Sterigmatomyces elviae, entre
outros, ¢ obtiveram 57; 42; 67; 63 ¢ 74 g/L
de GOS total sintetizado, respectivamente,
partindo de uma concentragdo inicial de
lactose de 300g/L a 30 °C/16 h.

Roy et al. (2002) otimizaram a sintese de
GOS fermentado por Bifidobacterium
infantis, a partir da lactose, utilizando
metodologia de superficie de resposta e
alcangcaram um maximo de 43% de
rendimento de GOS em relagdo a concen-
tracdo inicial de lactose de 400 g/L. Onishi
e Tanaka (1998) desenvolveram um méto-
do de reciclo celular de Sterigmatomyces
elviae no qual a cultura se manteve viavel
e estavel por 6 ciclos, alcangando um alto
rendimento de GOS, em torno de 60%, a
partir de uma concentragdo inicial de
lactose de 360 g/L.

2.4. Utilizacdo de células permeabili-
zadas

Em alguns micro-organismos a f-
galactosidase ¢ uma enzima intracelular, o
que resulta em algumas limitagcdes na sua
aplicagdo. Para a obtencdo de extratos
livres destas células faz-se necessario a
ruptura das mesmas, o que pode levar a
inativagdo enzimatica. A permeabilizagdo
celular ¢ apontada como um método
alternativo neste caso; esta técnica
modifica a estrutura da membrana do
micro-organismo, diminuindo o contetido
de fosfolipidios e facilitando assim, a
entrada e saida de solutos, tais como a
lactose e seus produtos reacionais, ou seja,
aumenta a permeabilidade da célula. Outro
aspecto interessante € que as enzimas
intracelulares, das células permeabilizadas,
podem ser consideradas “naturalmente”
imobilizadas (Manera et al., 2010; Park e
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Oh, 2010). Kaur et al. (2009) estudaram as
varidveis que afetam o processo de
hidrolise da lactose com células permea-
bilizadas de Kluyveromyces marxianus,
utilizando brometo de cetiltrimetil amonio
como agente permeabilizante, e alcanca-
ram um maximo de 90,5% de hidrolise
apés 90 minutos a 40 °C. Manera et al.
(2010) utilizaram uma estratégia sequen-
cial de planejamentos para produgdo de
GOS a partir de células de Kluyveromyces
marxianus permeabilizadas com isopro-
panol. Nas condigdes otimizadas, com uma
concentracdo de lactose de 50% (p/v), os
autores constataram rendimento e produti-
vidade de 16,5% e 27,6 g/L.h, respecti-
vamente. Onishi et al. (1996) investigaram
a producdo de GOS empregando células de
Sirobasidium magnum, permeabilizadas
com tolueno, obtendo rendimento de 37%
a partir de uma solugdo de lactose de 360
g/Lem42 ha 50 °C.

3. Efeitos benéficos a saude

A caracteristica prebidtica dos GOS ¢
amplamente estudada e corroborada na
literatura sob diversas condigdes experi-
mentais in vitro e in vivo (Ooi e Liong,
2010; Veereman-Wauters, 2005; Tzortzis
et al., 2005). O critério para se definir um
prebidtico sdo: resisténcia a digestdo no
intestino delgado, hidrolise e fermentacao
pelas bactérias desejaveis no coélon e
estimulagdo seletiva do crescimento desta
mesma microflora, ou efeito bifidogénico
(Chong, 2014; Péris e Gimeno, 2008;
Barreteau et al., 2006).

O mecanismo de atuagdo fisioldgica dos
prebidticos ocorre da seguinte maneira:
assim como as demais fibras da dieta, sdo
resistentes a digestdo na parte superior do
trato intestinal, sendo subsequentemente
fermentados no célon (Michelon et al.,
2014; Rastall, 2013; Tungland e Meyer,
2002). Exercem, entdo, um efeito de
aumento de volume, como consequéncia
do aumento da biomassa microbiana
resultante de sua fermentagdo, promo-
vendo, ainda, um aumento na frequéncia
de evacuagoes, efeitos estes que confir-

mam a sua classificacdo no conceito atual
de fibras da dieta (Vitetta et al., 2014;
Kaur e Gupta, 2002; Roberfroid, 2002).

Os beneficios da ingestdo de galacto-
oligossacarideos sdo o aumento da
populagdo de bifidobactérias no célon e
por efeito antagbnico, supressio da
atividade de  bactérias  putrefativas
reduzindo a formacdo de metabolitos
toxicos (Montilla et al., 2015; Neri et al,
2009).

A mudanca da microflora intestinal ¢
apontada como responsavel pela dimi-
nui¢do de produtos putrefativos nas fezes,
por diminuir o conteiido de colesterol no
sangue e reduzir a incidéncia de cancer
colorretal (Bruno-Barcena e Azcarate-
Peril, 2015; Chong et al., 2014; Vitetta et
al., 2014). Também demonstram benefi-
cios derivados da sua atividade antiade-
siva, visto que inibem infec¢des por
patogenos entéricos impedindo a adesdo
destes  micro-organismos as  células
epiteliais  gastrointestinais  (Rastall e
Gibson, 2015; Giese et al., 2011). E
relatado, ainda, efeito protetor contra
infecgdes no trato urogenital (Sousa et al.,
2011; Mussatto e Mansilha, 2007).

Viérios relatos sugerem também que os
GOS, dentre outros carboidratos ndo
digeriveis, estimulam e aumentam a
absor¢ao de calcio e minerais no intestino.
Este efeito consiste na produ¢do de acidos
graxos de cadeia curta, resultante da
fermentacdo no intestino grosso, uma vez
que eles estimulam a proliferacido de
células do epitélio do intestino e reduzem o
pH luminal (Rastall, 2013; Santos et al.,
2011; Scholz-Ahrens et al., 2007).

4. Propriedades e aplicaciio na industria
Os GOS disponiveis comercialmente sao
compostos por varios tipos de misturas de
oligossacarideos transgalactosilados mes-
clados a lactose, glicose e galactose
resultantes do processo de sintese e
hidrolise (Li et al., 2008). De forma geral,
os oligossacarideos sdo soliveis em agua,
levemente doces e equivalem de 30 a 60%
a docura da sacarose. O grau de dogura ¢é
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dependente da estrutura quimica e da
massa molar dos oligossacarideos, bem
como da concentragio de mono e
dissacarideos presentes na mistura. Quanto
maior a peso molecular, menor a dogura
(Playne e Crittenden, 2009; Mussatto e
Mancilha, 2007).

Os GOS podem ser usados largamente na
producdo de doces, massas, paes e geléias,
haja vista que sdo termo e quimicamente
estaveis em uma ampla faixa de pH;
Resistem a 160 °C por 10 min em pH
neutro ou a 120 °C por igual tempo em pH
3 ¢ em pH 2 chegam a resistir até a 100 °C
por 10 min. Nesta condicdo adversa a
degradagdo da sacarose ulrapassaria 50%
(Martins e Burkert, 2009; Sako et al.,
1999). Uma vez que os GOS estdo
presentes no leite humano algumas
empresas tém utilizado estes oligossa-
carideos como aditivos em formulagoes
infantis no intuito de mimetizar o efeito
bifidogénico comprovado no leite materno
aos demais produtos para esta faixa etaria
(Bruno-Barcena e Azcarate-Peril, 2015;
Schwab e Ganzle, 2011).

Ao contrario do amido e dos monossa-
carideos, os oligossacarideos ndo sdo
fermentados pela microflora bucal para
formar acidos e poliglucanas, sendo entdo
utilizados como acgucares de baixa cario-
genicidade em confeitos, gomas de mascar,
iogurtes e bebidas (Mussatto e Mancilha,
2007). Como tampouco sdo digeriveis
pelas enzimas digestivas, sdo acUcares de
baixo valor calérico e podem ser aplicados
em alimentos para diabéticos, podendo
ainda ser utilizados em conjunto com
edulcorantes artificiais, como aspartame e
fenilalanina, mascarando o sabor indese-
javel produzido por alguns destes adogan-
tes (Michelon et al., 2014; Playne e
Crittenden, 2009). Dentre muitos produtos
nos quais ¢ possivel a adigdo de GOS, o
pdo ¢é um alimento extremamente
apropriado, pois durante a fermentacédo e o
cozimento os GOS ndo sdo degradados e
ainda favorecem o sabor e textura do
mesmo. Produtos lacteos fermentados sdo
outros bons exemplos e estes ja estdo

comercialmente disponiveis. Alimentos
infantis e especiais para idosos e imuno-
deficientes sdo também adequados para a
aplicagdo de GOS, pois estes individuos
sdo mais suscetiveis a alteracdes no
equilibrio intestinal (Montilla et al., 2015;
Sako et al., 1999).

Geralmente, os GOS sdao comercializados
como xaropes transparentes ou em po e se
apresentam como misturas com diversos
graus de polimerizacdo junto a lactose,
glicose e galactose residuais, porém,
informagdes detalhadas sobre o processo
de fabricagdo destes oligossacarideos sdo
escassas. Ainda que utilizem enzimas de
fontes microbianas distintas (Aspergillus
oryzae, Cryptococcus  laurentii, B.
circulans, Bifidobacterium bifidum, entre
outros) o que ¢ relatado acerca do
fluxograma de processamento de GOS por
estas industrias, ¢ semelhante (Tzortzis e
Vulevic, 2009). A concentracdo inicial de
lactose varia entre 20 a 40% (w/v) a qual ¢
incubada com a enzima em reator de
batelada ou continuo até o ponto 6timo de
conversao de lactose em GOS ser
alcancado. A solugdo é entdo descolorida,
desmineralizada e submetida a uma etapa
de separacdo dos monossacarideos para
purificagdo do produto. A solugdo resul-
tante € concentrada usualmente até 67-75%
de solidos totais. Parte destes processos e
outros para a producdo de GOS estdo
protegidos por patentes de invengdo
(Playne e Crittenden, 2009).

Apesar de apresentarem interessantes
caracteristicas fisico-quimicas, ndo ha
davidas de que o principal interesse do uso
dos oligossacarideos prebidticos como
ingredientes nos alimentos se deve as suas
propriedades fisiologicas. Assim, a medida
que os diversos efeitos benéficos dos GOS
sdo  cientificamente  esclarecidos e
deslocados para diante, uma maior
demanda por estes produtos ¢ evidenciada
(Roberfroid, 2007; Nakakuki, 2002).

5. Perspectivas e avancos futuros
As recentes comprovagdes cientificas
estreitando a relagcdo entre dieta e saude,
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aliada a maior expectativa de vida e a
valorizagcdo do consumidor por alimentos
saudaveis trouxeram um novo desafio para
a industria de alimentos: o de se adaptar a
era da nutri¢do otimizada.

Consoantes aos aspectos acima mencio-
nados ha uma ampla variedade de aplica-
coes para os GOS como ingredientes a
serem exploradas na industria de alimen-
tos, permitindo agregar beneficios nutricio-
nais e sensoriais a alimentos ja existentes ¢
novos produtos.

A receita estimada do mercado global de
alimentos funcionais para o ano de 2013
foi de aproximadamente US$ 175,00
bilhdes de dolares. Com uma taxa de
crescimento médio anual de 15% do mer-
cado mundial de alimentos funcionais, a
previsdao ¢ de que em 2015 os alimentos
funcionais movimentem US$ 230,00
bilhdes de dolares (Business Wire, 2014).
A projecao do segmento para ingredientes
prebioticos, elaborada nos Estados Unidos,
indica que este mercado esta crescendo a
uma taxa anual média de 5,2% de 2013 a
2019. O mercado foi avaliado em US$
11,16 bilhoes de dolares em 2012, devendo
alcangar US$ 15,90 bilhdes em 2019
(Transparency Market Research, 2014).
Alimentos, saude e biotecnologia ja se
apresentam no presente e assim persistirdo,
como um trindmio indissociavel e essen-
cial para que a industria atenda as
exigéncias de uma sociedade que busca por
uma alimentagdo mais saudavel e novos
modos de vida.

6. Consideracoes finais

As forgas condutoras que promovem a
constante pesquisa por processos eficientes
para a producdo de ingredientes bioativos
incluem as exigéncias de uma sociedade
que entende o papel primordial da
alimentacdo na manutengdo da saiude e
prevencdo de doengas. Os efeitos fisiolo-
gicos dos GOS, e demais oligossacarideos,
certamente continuardo a ser elucidados
em ensaios in Vitro € in vivo nos proximos
anos. A combinagdo desta acepcdo, aliada
ao crescente numero de estudos visando a

otimizacdo da sintese de GOS, estimula
também o setor industrial a aplicar recur-
sos para a producdo destes compostos.
Assim, estima-se que haja um aumento
expressivo da aplica¢do destes ingredientes
bioativos, em alimentos de consumo usual
e em produtos especificos, em um futuro
proximo.
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