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Esse artigo busca revisar a formacg&o dos galacto-oligossacarideos (GOS)
a partir da transgalactosilagdo através da acdo de B-galactosidase sobre a
lactose, apontando a importancia dos oligossacarideos assim obtidos como
fibras, seus efeitos prebidticos no trato gastrintestinal e sua acao bifidogénica
junto ao metabolismo de algumas espécies de bactérias. A associacdo dos
efeitos positivos do consumo dessas fibras junto a microbiota intestinal humana
e sua influéncia junto ao metabolismo e ao crescimento de bifidobactérias, e a
consequente inibicao de bactérias patogénicas, é apontada como a nova fronteira
para desenvolvimento de produtos lacteos funcionais. Os efeitos benéficos ao trato
gastrintestinal vao desde a modulagéo do sistema imune através das propriedades
antiadesivas que indicam possiveis redu¢des nos riscos de cancer no célon,
passando por vantagens digestivas, como a regulacédo no transito intestinal,
e atingindo ganhos nutricionais, como a absor¢cao de minerais desejaveis, em
especial célcio e magnésio, e o0 estimulo ao metabolismo de carboidratos e lipidios.
Os GOS sao mais efetivos se associados a culturas probioticas, formando uma
combinacao sinérgica com algumas espécies de bifidobactérias e lactobacilos.
As pesquisas sobre o impacto efetivo do consumo de GOS em seres humanos
ainda sao escassas, fazendo-se necessarios maiores estudos sobre seus efeitos
continuados.

Palavras-chave: Bifidobactéria, Galacto-oligossacarideos; Efeito bifidogénico;
Prebidticos.

B Summary

This article reviews the formation of galactooligosaccharides (GOS) via
transgalactosylation by the action of B-galactosidase on lactose, indicating the
importance of the oligosaccharides obtained as fibers, their prebiotic effects on
the gastrointestinal tract and their bifidogenic effects on the metabolism of some
bacterial species. The association of the positive effects of the consumption of
these fibers on the human intestinal flora and their influence on the metabolism
and growth of bifidobacteria, with the consequent inhibition of pathogenic bacteria,
constitutes a new frontier for the development of functional dairy products. The
beneficial effects on the gastrointestinal tract include modulation of the immune
system by means of their anti-adherent properties, indicating reductions in the
risk of colon cancer; digestion advantages, such as the regulation of intestinal
movement; nutritional gains, such as the absorption of minerals, especially calcium
and magnesium; and stimulation of the metabolism of carbohydrates and lipids.
GOS are more effective if associated with probiotic cultures, producing a synergic
combination with some species of bifidobacteria and lactobacilli. Research on the
impact of the effective consumption of GOS in humans is still scanty, and further
studies are required to determine its continued effects.

Key words: Bifidobacterium,; Galactooligosaccharides; Bifidogenic effect;
Prebiotics.
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Il 1 Introducao

O apelo por produtos com caracteristicas de
qualidade que aportem ganhos fisiol6égicos aos consu-
midores, além das exigidas vantagens nutricionais, é a
nova fronteira de expansdo no mercado de alimentos
processados. A crescente demanda por alimentos
funcionais tem impulsionado o mercado de produtos
lacteos no Brasil, em especial no que diz respeito a leites
fermentados. A diversidade de bebidas lacteas e iogurtes,
desde produtos adicionados de fibras ou elaborados a
partir de culturas probidticas, tem aquecido o mercado
desse segmento e impulsionado importantes esforcos em
pesquisa, desenvolvimento e marketing, especialmente
junto as principais empresas desse segmento em nosso
pals.

Segundo Fooks e Gibson (2002), os oligossaca-
rideos estdo entre as fibras que proporcionam efeito
positivo na composicdo da microbiota intestinal quando
consumidos associados a microrganismos probiéticos,
como Lactobacillus spp. e Bifidobacteria spp.

Para Roberfroid (2007), somente os fruto-oligos-
sacarideos (FOS) e os galacto-oligossacarideos (GOS),
dentre os oligossacarideos, possuem caracteristicas
comprovadamente prebidticas.

Il 2 Formacao de galacto-oligossacarideos

2.1 Oligossacarideos

Os oligossacarideos s&o definidos estritamente
como sendo carboidratos que contém entre 2 e 10 monos-
sacarideos, covalentemente ligados através de ligacbes
glicosidicas (MEHRA e KELLY, 2006).

Os oligossacarideos ocorrem naturalmente em
muitos alimentos e em tecidos vegetais, bem como séo
sintetizados no metabolismo de animais e microrga-
nismos. As propriedades bioldgicas e fisico-quimicas de
seus componentes tém sido relatadas como equivalentes
as fibras dietéticas, associando sua acao fisiolégica com
importantes aspectos da saude humana (TUNGLAND e
MEYER, 2002). Os oligossacarideos podem ser obtidos
por extracao de tecidos vegetais, por fermentac&o micro-
biana, por catélise enzimatica ou por reacao quimica
(MUSSATO e MANSILHA, 2007).

Dentre os oligossacarideos destaca-se a inulina,
cujo uso em alimentos e os efeitos fisioldgicos associados
aos seres humanos tém sido estudados nas ultimas
duas décadas. A inulina é reserva de carboidrato em
muitas plantas dicotileddneas. Atualmente é produzida
via extracdo a partir de raizes de chicéria e de outros
vegetais (RUPEREZ, 1998).

A oligofrutose € outro oligossacarideo importante
na industria de alimentos funcionais, sendo formado por
2 a 4 unidades de frutose ligadas a um residuo terminal
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de glicose (PASSOS e PARK, 2003). Os galacto-oligossa-
carideos (GOS) séo formados pela transgalactosilagcao da
galactose por acéo da enzima B-galactosidase, a partir
de substratos ricos em lactose (MAHONEY, 1998). A rafi-
nose (também chamada de a-galacto-oligossacarideo)
¢ obtida de extragdo vegetal, em especial da soja. Os
xilo-oligossacarideos sdo obtidos a partir de hidrélise
parcial de polixilanos realizada pela B-xilanase. Os glico-
oligossacarideos sao obtidos por transglicosilacao da
glicose via a-glicosidase (TUNGLAND e MEYER, 2002).

2.2 Oligossacarideos no leite

Entre os oligossacarideos presentes no leite
destacam-se 0s que estdo contidos no leite humano.
Nos ultimos 70 anos esses oligossacarideos tém sido
estudados como fatores de promocéo e crescimento da
flora Bifidus em criancas. Estudos recentes associam os
oligossacarideos do leite humano a redugédo da adeséo
de leucdécitos em paredes endoteliais, o que indicaria
um efeito imunorregulador desses carboidratos (KUNZ
e RUDLOFF, 2006). Esse efeito ocorre devido as seme-
lhancas estruturais dos oligossacarideos do leite humano
com as glicoproteinas que formam a parede celular da
mucosa intestinal (BENGMARK e ORTIZ DE URBINA,
2005).

O leite humano possui cerca de 7% de carboi-
dratos em sua composicao, sendo a lactose responsavel
por aproximadamente 90% desse total. Uma variedade
de 130 diferentes tipos de oligossacarideos derivados
da lactose forma uma complexa mistura de diferentes
combinac¢6es, com uma concentragdo que varia entre
5 e 8 g.L". Os trés principais oligossacarideos do
leite humano sao: o B-D-galactopiranosil-(1—3)-B-D-
galactopiranosil-(1—4)-B-D-glicopiranose (chamado de
3’-galactosil lactose); o B-D-galactopiranosil-(1—4)-B-
D-galactopiranosil-(1—4)-B-D-glicopiranose (cujo nome
usual é 4’-galactosil lactose); e o B-D-galactopiranosil-
(1—6)-B-D-galactopiranosil-(1—4)-B-D-glicopiranose
(chamado de 6’-galactosil lactose), cujas estruturas sé&o
diferenciadas pelo tipo de ligacao glicosidica, respecti-
vamente §-1,3, B-1,4 e B-1,6.

O efeito de barreira que os oligossacarideos propi-
ciariam junto a superficie da mucosa do intestino humano
contribuindo para minimizar a invasao e colonizagdo de
microrganismos indesejaveis a esse 6rgao vital é citado
como sua principal acao benéfica para a salde humana
(FOOKS e GIBSON, 2002). Estudos feitos especifica-
mente com oligossacarideos do leite humano mostraram
um efeito sistémico de interacédo entre leucécitos e
parede endotelial, 0 que indica que esses carboidratos
contribuem para a reducédo de doencas inflamatérias
em criancas que se alimentam do leite materno (KUNZ e
RUDLOFF, 2006).
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Estudos recentes indicam que oligossacarideos
associados a medicamentos “antiadesivos” foram usados
de forma experimental em coelhos e ratos para reduzir
os efeitos da acdo de Streptococcus pneumoniae e
Haemophilus influenzae na mucosa do trato respiratério
(RIVERO-URGELL e SANTAMARIA ORLEANS, 2001). Em
outro estudo, numa avaliagdo randomizada e duplo-cego
controlado com placebo foi verificado que a aplicacédo
de oligossacarideos nao reduziu a incidéncia de S.
pneumoniae e H. influenzae em 500 criancas saudaveis,
indicando ser necessario avancar nos estudos sobre o
efeito antiadesivo dos oligossacarideos no trato respira-
tério humano (KUNZ e RUDLOFF, 2006).

A Tabela 1 apresenta a relacéo entre teor de lactose
e de oligossacarideos em leites de diferentes origens.

2.3 Galacto-oligossacarideos (GOS)

Os GOS séo produzidos a partir da lactose
por atividade de transgalactosilagéo da enzima
B-galactosidase. A enzima B-D-galactosideo galacto-
hidrolase (E.C.3.2.1.23), designada usualmente como
B-galactosidase, é igualmente responsavel pela reacao de

Tabela 1. Teor de lactose e oligossacarideos em leites de dife-
rentes origens.

Origem Lactose (g.L™") Oligossacarideos(g.L")
Caprino 45 0,25-0,30
Bovino 48 0,03-0,06
Ovino 48 0,02-0,04
Humano 68 5-8

Fonte: MARTINEZ-FEREZ et al., 2006.
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hidrélise da lactose, formando galactose e glicose. O sitio
ativo da B-galactosidase possui habilidade similar tanto
para hidrolisar a lactose quanto para transgalactosilar a
galactose (JURADO et al., 2002). Os oligossacarideos
obtidos a partir da transgalactosilagdo da galactose por
acéao da B-galactosidase em substratos ricos em lactose
sdo principalmente formados por estruturas com ligacdes
B-1,4 e B-1,6 (MACFARLENE et al., 2008).

A formacédo de GOS ocorre a partir de um subs-
trato rico em lactose, notadamente o leite, o soro de leite
ou uma mistura entre ambos. O acréscimo de soro de
leite a uma base lactea que serve de substrato a acéo
da B-galactosidase implica no aumento da disponibili-
dade de lactose no meio, no incremento de proteina e
na reducéo da atividade de 4gua. A taxa de converséo
da lactose aumenta com o incremento da concentracéo
inicial do substrato, tendo em vista o efeito de reducéao da
atividade de agua na solucéo (PESSELA et al., 2003).

A Figura 1 apresenta as duas rotas de conversao
de lactose catalisadas pela enzima B-galactosidase.

As vantagens de se produzir um derivado lacteo
com reduzido teor de lactose, segundo Jurado et al.
(2002), séo:

e (Obtencgéo de produtos aptos ao consumo para
grupos populacionais intolerantes a lactose;

e Formacdo de substancias que favorecem o
crescimento de microflora intestinal desejaveis
a saude humana, precisamente os galacto-
oligossacarideos;

e Obtencédo de melhores caracteristicas tecnolo-
gicas em derivados lacteos, tais como melhor

OH
OH OH H
H _ "o \ OH
HO OH + o
H OH OH
H H H H
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Figura 1. Rotas enzimaticas de converséo da lactose por B-galactosidase.
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solubilidade e reducao de riscos de cristalizacdo
em sorvetes, doce de leite e leite condensado;

¢ Obtencdo de melhores caracteristicas sensoriais
em derivados lacteos, tal como incremento no
poder dulcor, implicando em menor adicdo de
sacarose e consequente reducao no conteudo
caldrico;

¢ Obtencéo de melhores caracteristicas reolégicas
como a melhor textura e a maior cremosidade,
em especial na redu¢do do ponto de congela-
mento de sorvetes;

e Formacao de monossacarideos que auxiliam no
metabolismo do fermento em produtos fermen-
tados, como iogurtes e bebidas lacteas; e

e Reducgado da probabilidade de ocorréncia da
reacdo de Maillard, pois os galacto-oligossa-
carideos obtidos n&o atuam como acucares
redutores.

A ligacao entre unidades de galactose, ou seja, a
eficiéncia da transgalactosilacéo e os tipos de compo-
nentes gerados no produto final dependeréo da enzima
e das condigdes de reacao (GU, 1999). A cinética da
conversao da lactose responde a um modelo de inibigdo
competitiva. A partir do seu infcio de formacé&o a galactose
ira competir com a lactose pelos sitios ativos da enzima
(SANTOS et al., 1998).

A mistura de GOS em produtos comerciais é
formada desde dissacarideos até hexassacarideos. A
baixa efetividade da B-galactosidase em produzir oligos-
sacarideos de maior peso molecular é explicada pela
competitividade da transgalactosilagdo da galactose com
a hidrdlise da lactose, quando da catdlise enzimatica em
substratos ricos em lactose. A reagao de transgalactosi-
lacdo sera menos efetiva quanto maior o peso molecular
do oligossacarideo aceptor, 0 que explicaria a maior
formacao de di, tri e tetrassacarideos em comparacao
com oligbmeros maiores (MAHONEY, 1998). Existem duas
rotas industriais para obtencdo de GOS: uma formando
preferencialmente ligacoes glicosidicas do tipo f-1,4 e a
outra formando ligacdes B-1,6 (SAKO et al., 1999).

Na hipétese das ligacGes serem do tipo B-1,4
o trissacarideo formado é mostrado na Figura 2a,
sendo chamado de B-D-galactopiranosil-(1—4)-3-D-
galactopiranosil-(1—4)-B-D-glicopiranose, e quando
forem do tipo B-1,6 (Figura 2b) o trissacarideo sera o
B-D-galactopiranosil-(1—6)-B-D-galactopiranosil-(1—4)-
B-D-glicopiranose.

As ligagbes do tipo B-1,2 e B-1,3 também podem
ocorrer, porém em menor incidéncia que as B-1,4 e
B-1,6. Existem GOS formados apenas por unidades
de galactose, chamados galactobiose, galactotriose e
galactotetraose (MARTINEZ-VILLALUENGA et al., 2008a).

Braz. J. Food Technol., v. 12, n. 3, p. 230-240, jul./set. 2009

Outros dissacarideos, como a lactulose e a allolactose,
também podem ser formados via transgalactosilacao
(TUNGLAND e MEYER, 2002).

A lactulose (4-o0-B-D-galactopiranosil-D-frutose)
sofre transgalactosilagdo formando trissacarideos dife-
rentes daqueles obtidos da lactose. A Figura 3 mostra a
lactulose, um agucar nao redutor que possui um poder
dulgor que se assemelha ao da sacarose.

Martinez-Villaluenga et al. (2008a) obtiveram GOS
a partir da transgalactosilagcao da lactulose e as estru-
turas dos trissacarideos principais sdo mostradas nas
Figuras 4 e 5.

A estrutura mostrada na Figura 4a representa
o B-D-galactopiranosil-(1—6)-B-D-galactopiranosil-
(1—>4)-B-D-frutopiranose; a estrutura da Figura 4b é
a B-D-galactopiranosil-(1—6)-B-D-galactopiranosil-
(1—4)-B-D-frutofuranose e a estrutura da Figura 4c é o
B-D-galactopiranosil-(1—6)-p-D-galactopiranosil-(1—4)-
o-D-frutofuranose.

A Figura 5 mostra trés diferentes trissacarideos,
nos quais aparecem ligagdes glicosidicas tipo B-1,1:

CH,OH CH,0H CH,0H
(0] 1) (@] o OH
0 | ®
H
CH,0H

© OCH, CH,OH
2
o) o) C|>H ®
o)
H

Figura 2. Estrutura dos principais trissacarideos obtidos da
lactose (adaptado de GU, 1999).

CH,OH

HO 0
CH,OH

OH
O
OH 0

HO
oH CH,0H

Figura 3. Representacdo da lactulose (MAYER et al., 2004).
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Figura 4. Estruturas de trissacarideos obtidos da lactulose
(MARTINEZ-VILLALUENGA et al., 2008a).

a estrutura 5a é o B-D-galactopiranosil-(1—4)-B-D-
frutopiranosil-(1—1)-B-D-galactopiranose; a estrutura 5b
mostra o B-D-galactopiranosil-(1—4)-B-D-frutofuranosil-
(1—>1)-B-D-galactopiranose; e a estrutura 5¢ mostra o
B-D-galactopiranosil-(1—4)-a-D-frutofuranosil-(1—1)-B-
D-galactopiranose.

Essa variabilidade de moléculas e variagdes nas
ligacdes glicosidicas explicaria a alta resisténcia dos GOS
a digestao acida (MACFARLENE et al., 2008).

Preparados comerciais de galacto-oligossacarideos
sdo misturas de diferentes espécies de oligossacarideos
com aproximadamente 55% destes compostos em sua
constituicdo, em torno de 20% de lactose e de 20% de
glicose e uma pequena quantidade de galactose. Os
GOS sdo muito estaveis a condicbes adversas de pH e
temperatura. 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 condicéo a
degradacao da sacarose seria superior a 50% (SAKO
et al., 1999).

Para Goulas et al. (2007) o incremento da concen-
tracéo de glicose e galactose no meio reacional favoreceu

Braz. J. Food Technol., v. 12, n. 3, p. 230-240, jul./set. 2009

Figura 5. Trissacarideos com ligagbes tipo B-1,1 obtidos da
lactulose (MARTINEZ-VILLALUENGA et al., 2008a).

a formac&o dos GOS a partir de enzima obtida de
Bifidobacterium bifidum, desde o inicio da catélise até
atingir-se um maximo, a partir do qual ocorreu um decrés-
cimo na atividade de transgalactosilagdo. O resultado
obtido por esses autores, tendo permeado de soro de
leite como substrato, demonstrou uma concentragéo final
de lactose menor no substrato de maior concentracéo
inicial, além da formacao de oligossacarideos em maior
quantidade no substrato com maior concentracao inicial
de lactose.

A temperatura e o pH 6timo para a acédo da
B-galactosidase tém dependéncia direta com a origem
da enzima (BONN et al., 2000). Mantidos os valores de
conversao e concentracdes, quanto maior a temperatura
menor sera o tempo tedrico de reacao, respeitando-se o
limite de estabilidade da enzima (SANTOS et al., 1998).

O potencial de uso industrial de uma B-galactosidase
sera tanto maior quanto maiores seus intervalos de tempe-
ratura e pH admissiveis (PARK et al., 2008). Os valores
otimos de pH e de temperatura de B-galactosidases,
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usadas na forma livre ou imobilizada, aplicadas a sistemas
modelo para hidrélise de lactose, foram estudados por
Jurado et al. (2004), para enzimas comerciais obtidas de
Kluyveromyces fragilis e de Kluyveromyces lactis. Estas
enzimas sao utilizadas, em geral, em pH entre 6,5 e 6,8
e temperatura entre 37 e 40 °C.

O efeito da temperatura na sintese de GOS a partir
de B-galactosidase obtida de Kluyveromyces fragilis,
Kluyveromyces lactis, Aspergillus oryzae e Bacillus
circulans foi estudado por Bonn et al. (2000). Foram obser-
vados diferentes comportamentos na reacao dependendo
da origem da enzima. No trabalho de Roy et al. (2002)
foram formados GOS em um processo fermentativo a
partir de Bifidobacterium infantis. O resultado obtido por
esses autores indicou um processo 6timo de fermentacao
conduzido a 50 °C por 6 h.

Outra enzima termoestavel foi obtida por Park et al.
(2008) a partir da Sulfolobus solfataricus, tendo atingido
a maxima producao de GOS em pH 6,0 na temperatura
de 85 °C. No trabalho de Pessela et al. (2003) utilizou-se
uma enzima produzida por Thermus sp., que atuou na
temperatura de 70 °C e em pH 5,5 tendo soro de leite
como substrato.

A Figura 6 representa a B-galactosidade obtida de
E. coli e mostra duas moléculas de lactose (mostradas
em branco) junto aos sitios ativos da estrutura tetramérica
da enzima.

Il 3 Efeitos dos GOS

3.1 Intolerancia a lactose

A lactose € hidrolisada em seus mondémeros galac-
tose e glicose no organismo humano por uma enzima
chamada lactase. A lactase € uma enzima diretamente
acoplada a mucosa intestinal humana e é também

Figura 6. Representagcdo de duas moléculas de lactose
(em branco) nos sitios ativos da estrutura tetramérica da
B-galactosidase de E. coli (adaptado de JUERS et al., 2001).
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denominada lactase-florizina hidrolase (E.C.3.2.1.108).
Trata-se de uma molécula complexa que tem a habilidade
de catalisar tanto as reacoes efetuadas pela E.C.3.2.1.23
(B-galactosidase) quanto as reacdes efetuadas pela
E.C.3.2.1.62 (glicosilceramidase).

A lactase esta ancorada na membrana intestinal
por sua extremidade C-terminal, com a maior parte
da molécula projetada para o lumen do tubo digestivo
humano. E uma grande glicoproteina com dois sitios ativos
que podem catalisar a hidrélise de uma variedade de
B-glicosideos, incluindo florizina, glicosideos flavonoides
e B-galactosideos, além da propria lactose (SWALLOW,
2003). A Figura 7 representa a fixac&do da lactase ao trato
gastrintestinal humano (TGl) e mostra a extremidade da
molécula projetada a parte interna do TGl.

A atividade de lactase é maior e vital durante a
primeira fase da infancia dos mamiferos, quando o leite

Lactase

\

alls

Figura 7. Representacdo da fixacdo da lactase no TGl
humano.

235



www.ital.sp.gov.br/bj

Revisao: Galacto-oligossacarideos (GOS) e seus efeitos prebioticos e bifidogénicos

MARTINS, A. R. e BURKERT, C. A. V.

€ a principal fonte nutricional do individuo. No homem,
como em muitos mamiferos, a atividade de lactase
reduz-se apos a fase inicial da vida. Porém, em alguns
grupos populacionais humanos, que possuem o habito
alimentar continuado de consumo do leite, surge o que se
denomina de “lactase persistente”. Pessoas que possuem
essa capacidade podem usualmente digerir alto contetdo
de lactose, ao contrario dos individuos que s&o deno-
minados intolerantes a lactose. As caracteristicas que
envolvem o declinio da atividade da lactase nos humanos
sdo estritamente genéticas (SWALLOW, 2003).

Alintolerancia a lactose é pouco comum em criancas
de origem caucasiana (brancos originarios da Europa),
ocorrendo em maior frequéncia em criangas de outras
origens, como africanos, asiaticos, aborigenes da Oceania
e amerindios (ROBERFROID e DELZENNE, 1998).

Na populacao humana adulta os indices de intole-
rancia a lactose séo elevados, sendo estimados em 70% na
América do Sul e Africa, podendo chegar préximo de 100%
em alguns pafses da Asia, como na China e na Tailandia.
Na Europa a intolerancia a lactose é menor nos paises
escandinavos, em especial na Suécia e na Dinamarca,
crescendo nas direcdes sul e leste do continente. Entre 0s
suecos é de cerca de 2%, chegando a 70% nos italianos
da Sicilia. Nos EUA a intolerancia a lactose prevalece
nas comunidades afro-descendentes em cerca de 80%
e chega a 53% em descendentes de latinos com origem
pré-hispanica. Nos norte-americanos descendentes de
caucasianos, a intoleréncia atinge apenas 15% da popu-
lacdo, enquanto que nos amerindios descendentes das
comunidades originais da América do Norte a incidéncia
atinge quase 100% (SWALLOW, 2003).

Nao existem dados oficiais sobre o percentual
de brasileiros que sofrem desse problema, no entanto
estima-se em mais de 58 milhdes a populacéo intolerante
a lactose no Brasil (CUNHA et al., 2007). Pereira Filho
e Furlan (2004) avaliaram a distribuicdo de individuos
com intoler&ncia a lactose na populacdo de Joinville
(SC), estudada a partir de distribuicdo de sexo e faixa
etaria baseada no censo de 2000. Os autores concluiram
que 44,11% dos individuos avaliados eram intolerantes,
18,29% eram limitrofes, ou seja, mal absorvedores de
lactose, e apenas 37,60% eram normais, ditos capazes
de absorver 2 g de lactose por kg de massa corpérea ao
dia, sem ultrapassar o limite maximo diario de 50 g de
ingestao desse carboidrato. Considerando o somatério
entre individuos intolerantes e limitrofes, tém-se 62,4% de
incidéncia desse problema em uma cidade com indica-
dores sdcio-econdmicos superiores a média do pafls.

A Tabela 2 sumariza alguns valores médios de inci-
déncia de intolerancia a lactose em humanos adultos.

3.2 Efeito prebidtico e sinergia com probidéticos

Nos ultimos 20 anos a popularidade dos prebio-
ticos como ingredientes em alimentos formulados vem
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Tabela 2. Incidéncia média de intolerancia a lactose na popu-
lacao adulta.

Pais/grupo populacional (%)
Franca 30-40
Alemanha 15-20
Russia 20-30
Finlandia 15-20
Suécia <5
Grécia 70-80
Etiopia 80-90
Nigéria 80-90
Némades Fulani <10
Sudéo 60-65
China 90-100
Japao 95-100
india 60-65
Jordania 20-25
Israel 70-80
Israelitas Jemenitas 40-50
EUA (brancos) 10-15
EUA (negros) 65-70
EUA (indios) 85-90
México 50-60
Uruguai 60-65
Povos Originarios da América (amerindios) 90-100
Esquimés da Groelandia 85-90
Aborigenes da Australia 80-85

Fonte: SCHAAFSMA, 2008.

crescendo acentuadamente, em especial na Europa € no
Japao (RUPEREZ, 1998). Como vantagens associadas aos
alimentos formulados que contenham GOS destacam-se
o dulcor e a possibilidade de consumo por individuos
diabéticos (RIVERO-URGELL e SANTAMARIA-ORLEANS,
2001). Os prebidticos possuem, ainda, um baixo teor
caldrico e nao servem de substrato para o Streptococcus
mutans, microrganismo responsavel pelo aparecimento
das caries (SAAD, 2006).

Além das vantagens do uso de GOS associadas ao
efeito sistémico na reducé&o no teor calérico do alimento,
no menor risco de formacao de caries e na reducéo da
intolerancia a lactose, ocorrem, ainda, trés importantes
efeitos da sinergia entre GOS e probidticos, atuando no
sentido de modular o sistema imune, de regular o tran-
sito intestinal e de estimular a assimilagao de nutrientes
(RIVERO-URGELL et al., 2005).

A Figura 8 representa o c6lon humano e apresenta
as principais funcbes associadas a cada regiado.

Dentre os microrganismos do trato intestinal
humano, os que mais se beneficiam com a presenca de
oligossacarideos s&o as bifidobactérias e os lactoba-
cilos. Muitos oligossacarideos nédo sdo digeriveis pelo
organismo humano porque ndo possuem as enzimas
necessarias para romper as ligacoes do tipo  formadas
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Colon transverso
e fermentacéo lenta; e

. o ® pouco substrato.
Colon préximo

e sitio ativo de fermentacéo
de carboidratos;

e rapido transito; e
* pH baixo.

Colon distante

e pouca fermentacéo de
carboidratos;

e alta protedlise; e

e pH préximo do neutro.

Figura 8. Representacao do colon humano (RABIU e GIBSON,
2002).

pelas unidades de monossacarideos. Outros oligossacari-
deos séo parcialmente hidrolisados no trato gastrintestinal
e podem resultar na formacgao de carboidratos essenciais
para a saude, os quais servem de substratos e regula-
dores para a maioria das rotas metabolicas (MACFARLENE
et al., 2008).

Os GOS resistem ao processo digestivo no intes-
tino delgado e sdo hidrolisados a pequenos oligbmeros
ou monbémeros pelas bactérias anaerdbias do célon, em
especial as bifidobactérias. No processo metabdlico de
fermentacdo, os oligossacarideos servem de fonte de
energia para proliferagdo destes microrganismos, 0s
quais geram gases (H,, CO,, CH,) e pequenos é&cidos
organicos, tais como acetatos, butiratos, propionatos e
lactatos (ROBERFROID, 2007).

Muitos séo os efeitos benéficos dos GOS citados
na literatura: modificacao significativa na microflora colo-
nizadora do coélon; estimulo a produgdo de nutrientes;
decréscimo no pH do célon e maior producado dos acidos
graxos de cadeia curta; incremento na excregéo fecal de
massa seca; aumento na umidade do bolo fecal através
de presséo osmotica; inibicao da diarreia; efeito protetor
contra infecgdes nos tratos gastrintestinal, respiratorio
e urogenital; aumento na capacidade de absorcao de
diferentes minerais, como o calcio; efeito benéfico no
metabolismo de carboidratos e de lipidios e reducéo
do risco de cancer de colon (MUSSATTO e MANSILHA,
2007).

No entanto, a Unica alegacéo de beneficio funcional
admitida pela legislagéo brasileira para prebidticos é a de
contribuir para a motilidade intestinal BRASIL (2009).
3.3 Efeitos bifidogénicos dos GOS

Os GOS sao considerados fatores bifidogénicos
porque servem de substrato para as bifidobactérias,
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estimulando seu metabolismo e crescimento na micro-
biota intestinal humana (ROBERFROQOID, 2007). Os efeitos
bifidogénicos dos oligossacarideos prebidticos permitem
que esses carboidratos resistam a acé&o das enzimas do
trato digestivo e possam ser fermentados pelas bifidobac-
térias. Para além dessas vantagens, agregam ao alimento
uma leve sensacao de dulgor e modificam propriedades
fisicas (SAKO et al., 1999).

O efeito antiadesivo dos GOS com respeito a
agentes patogénicos foi estudado por Shoaf et al. (2006),
especificamente com a Escherichia colienteropatogénica
(EPEC, da sigla eminglés). Os autores utilizaram quatro
tipos de fruto-oligossacarideos comerciais, bem como
GOS e rafinose, para comparar efeitos antiadesivos na
E. coliO127:Heé.

A micrografia eletrénica obtida quando da avaliagdo
de culturas celulares na auséncia de GOS (Figura 9a) e na
presenca de GOS (Figura 9b), mostra o efeito antiadesivo.
Na imagem pode-se observar a redugéo da aderéncia
das células de E. coli.

Os resultados observados demonstraram que o
melhor desempenho entre os oligossacarideos testados
foi 0 dos GOS, inibindo a aderéncia desse microrganismo
em 48% quando comparado ao controle.

Sdo crescentes as pesquisas por obtencéo de
produtos formulados que aproveitem a sinergia entre
prebidticos e microrganismos probidticos na alimentacao
e tratamento de pacientes criticos. A associacao de fibras
com culturas probidticas é utilizada na alimentagdo de
pacientes em pés-operatério com vistas a minimizar
riscos de infeccao e melhorar o estado de saude dos
enfermos. Bengmark e Ortiz de Urbina (2005) apontaram
cinco (5) importantes vantagens no uso de simbioticos
em pacientes graves:

e Reducado ou eliminagao de microrganismos
potencialmente patégenos;

® Reducdo ou eliminagéo de vérias toxinas e de
substancias mutagénicas e carcinogénicas;

e Modulacdo de mecanismos da defesa imune,
inatos e adaptativos;

e Promocao de apoptose (morte programada
de varios tipos de células e que pode agir na
regressao de tumores); e

e Liberacao de numerosos nutrientes, de antio-
xidantes e de fatores de crescimento e de
coagulacéo.

A comunidade europeia define protocolos de
misturas entre GOS e FOS para uso em alimentos infantis
formulados desde 2001, através do SCF (sigla em inglés
para Comité Cientifico de Alimentos, entidade assessora
vinculada a Unido Europeia). No trabalho de Anthony et al.
(2006) foram avaliados aspectos toxicolégicos ou efeitos
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Figura 9. Micrografia eletrobnica mostrando: a) a aderéncia
de células na auséncia de GOS; e b) o efeito antiadesivo na
presenca de GOS (adaptado de SHOAF et al., 2006).

adversos no consumo de GOS em ratos, com vistas a
estimar possiveis patamares admissiveis de uso desses
oligossacarideos em alimentos formulados para consumo
infantil. Foi utilizado um xarope comercial cuja formulagéo
continha 45% de GOS, 15% de lactose, 14% de glicose
e 1% de galactose. O controle utilizado foi uma solugéo
de FOS e os autores observaram que o consumo de GOS
na faixa de 2,5 a 5,0 g.kg~' de massa corporal ao dia, ao
longo de 90 dias, néo resultou em efeitos toxicoldgicos
adversos (ANTHONY et al., 2006).

No trabalho de Martinez-Villaluenga et al. (2008b),
avaliando 14 marcas de iogurtes e fermentados lacteos
comercializados no mercado da regido de Madri, foram
quantificados teores médios de GOS de 0,25% nos
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iogurtes tradicionais, aumentando esses valores para
0,46% em leites fermentados com Lactobacillus casei
e 0,54% em leites fermentados por bifidobactérias. Tais
resultados apontam para uma maior capacidade de
sintese de GOS por microrganismos probidticos, a partir
de suas enzimas enddgenas.

Il 4 Conclusoes

O consumo de GOS esté associado a beneficios
a saude humana e esse oligossacarideo tem sido alvo
de muitas pesquisas ao longo das ultimas décadas,
mostrando uma grande variedade de consequéncias
metabdlicas, em especial em animais. Muitas caracteris-
ticas fisiolégicas atribuidas aos GOS sao relacionadas aos
seus efeitos sobre a microflora intestinal e suas atividades
bioguimicas.

As possiveis vantagens do consumo de GOS
em associa¢cdo com microrganismos probidticos para
a saude humana podem ser sumarizadas como sendo
responsaveis por:

e Um maior efeito antiadesivo na parede do trato

gastrintestinal;

e Uma melhora no transito intestinal;

e Uma melhora no metabolismo de minerais,
carboidratos e lipidios;

e Um menor residual de lactose, reduzindo risco
de intolerancia a esse carboidrato;

e Um menor residual de agUcares metabolizaveis,
reduzindo céries e teor caldrico; e

e Uma alternativa para alimentacao de pacientes
criticos e com riscos de infeccéo.

Existe um consideravel relato de uso de prebiodticos
em associacao sinérgica com probiodticos na literatura,
tanto em relacao aos efeitos sobre animais quanto no que
se refere a fermentacéo in vitro. Os relatos referentes aos
Seus usos em seres humanos ainda s&o escassos. Faz-se
necessario, em especial, um maior numero de investi-
gacles sobre efeitos prolongados do consumo desses
produtos formulados na dieta de grupos de individuos
especificos, como criancas, idosos e enfermos.
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