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Alimentos
% Década 90 - ganharam mais uma funcao:
»* Fonte de nutrientes essencials
* Proteger o organismo,

% Beneficios fisiologicos adicionais para a
saude (reducao do risco de doencas,
fortalecimento do sistema imunoldgico e
desaceleracao do envelhecimento).




Alimentos funcionais

Faca o alimento ser seu remédio
Hipdcrates (460-322 a.C.)

= Recentemente — temos evidéncias que a
dieta tem um papel importante na modulacao
de importantes funcodes fisioldgicas no corpo.




Alimentos funcionais
Por'Tar'la 398 30/04/ 1999 ANVISA

#alimento ou Ingrediente que, alem das
funcOes  nutricionais  basicas, quando
consumido na dieta usual, produz -efeitos
metabolicos e/ou fisioldgicos e/ou efeitos
beneficos a saude, devendo ser seguro para
CoONSUMO sem supervisao medica




Alegagoes

# Propriedade Funcional: é aquela relativa ao
papel metabolico ou fisioldgico que o nutriente ou
nao nutriente tem no crescimento,
desenvolvimento, manutencao e outras funcoes
normais do organismo humano.

# Propriedade de Saude: é aquela que afirma,
sugere ou implica a existéncia de relacao entre o
alimento ou ingrediente com doenca ou condicao
relacionada a salde.




Alimentos - alegagdo funcional

% Omega 3 - auxilia na manutencéo de niveis saudaveis
de triglicerideos, desde que associado a uma
alimentacao equilibrada e habitos de vida saudaveis.

% Carotenoides - Licopeno, Luteina e Zeaxantina -
tém acdo antioxidante que protege as células contra os
radicais livres. Seu consumo deve estar associado a
uma alimentacéo equilibrada e habitos de vida
saudaveis.

% Psillium ou psyllium, Quitosana, Beta glucana,
Fitoesterois, Proteina de soja - auxiliam na reducéo
da absorcao de colesterol.



Alimentos - alegagﬁo funcional

3 Manltol / X|I|tol / Sorbltol nao produz aC|dos que
danificam os dentes. O consumo do produto nao
substitui habitos adequados de higiene bucal e de
alimentacao”.

% Fibras alimentares, Dextrina resistente, Lactulose,
Goma guar parcialmente hidrolisada, Polidextrose
- auxiliam o funcionamento do intestino.

* Inulina - contribui para o equilibrio da flora intestinal.

Prebioticos @




Alimentos - alegagﬁo funcional

3 Lactobacnlus aC|doph|Ius Lactobacnlus
casel shirota, Lactobacillus casei variedade
rhamnosus, Lactobacillus casei variedade o L
defensis, Lactobacillus paracasel, 1
Lactococcus lactis, Bifidobacterium bifidum,
Bifidobacterium animallis (incluindo a
subespecie B. lactis), Bifidobacterium
longum, Enterococcus faecium - contribui
para o equilibrio da flora intestinal.

Probioticos é
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Probioticos

. . . . . ‘:;;:i@l& /
“Micro-0organismos que quando ) [robiotics

Paositive Acling
Bactena Delvered
Iheough Foods

administrados em quantidades adequadas,
conferem efeitos especificos e benéficos no
consumidor”

(FAO/WHO, 2002)
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Efel'ros ’rer'apeu’rlcos

Prevme doenc;as mflamatorlas no mtestlno

/I\ -
Equilibrio da microbiota Aumento da resyposta Imume
Intestinal

Imunomodulacao
"\ /
/ Probidticos

Efeitos metabolicos —)I Reducéo do nivel do colesterol sérico

Alivia a intolerancia a lactose

l ~

Reducéo dos fatores de risco do cancér de coldn

Saarela, 2000; Robinson, 2002; Thomsen, 2006; Parvez et al., 2006; Walstra; Wouters; Geurts, 2006; Shah, 2007;
Rodgers, 2008; Vasiljevic; Shah, 2008; Gupta; Garg, 2009



Pr'eblohcos

HO

% 1995 - Ingredientes alimenticios nao R
digeriveis que afetam beneficamente a saude ol Pt

: : " - N, o
do hospedeiro pela estimulacao seletiva do R

crescimento e/ou atividade de um ou um
limitado nimero de bactérias no colon

#% 2004 - Ingredientes seletivamente
fermentados que permitem mudancas
especificas, na composicao e/ou na atividade
da microbiota intestinal, gue conferem 0
beneficios ao bem estar e satde do S
hospedeiro oH




Pr'eblohcos

% Fontes: Oligossacarideos ndo digeriveis
% Extraidos de plantas (inulina da chicoria)

* Hidrolise enzimatica (oligossacarideos a partir da
Inulina)

% Por sintese (por trans-glicosilacado) de mono ou
di-sacarideos, como a sacarose
(frutooligossacarideos — FOS) ou lactose
(oligossacaridios trans-galactosilados ou
galactossacaridios)
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Efel‘ros Tecnologucos

= Usados como substitutos de gordura

% Melhoram as caracteristicas sensoriais, tais como
gosto e maciez na boca

* Melhoram as composicao nutricional — fonte de
fibras
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Efeitos terapéuticos

Aumento do Modulacao dc_) tran_sltcl)
tempo de do trato gastrintestina
esvaziamento | = /
do estOmaqo o740
] Prebioticos
Reducéo do Modulacao da fermentacéo
colesterol, via microbiana atraves do estimulo
adsorcao dos das bactérias bifidas, responsaveis
sais biliares pela reducao do pH e absorcao de
amonia

16



Valor nutricional dos Queijos

# Ricos em proteinas, carboidratos, lipidios, vitaminas
A e D e minerais (calcio, fosforo, magnesio)

= Estimula o fluxo salivar - propriedades de reducao de
caries e desmineralizacéo

s Ca - minimiza a perda 6ssea, reduzindo os riscos de
osteoporose

# CLA —estimula o emagrecimento

OBARZANEK; SACKS; VOLLMER, 2001; APPEL; MILLER; JEE, 2000



Quel jos sdo funcuonals ?

3 Adigéo de prebi()ticos e/ou
probioticos

% Presenca de peptideos bioativos

* Reduz os riscos de hipertensao e
doencas cardiacas por reduzir o
colesterol total, o colesterol LDL e v
0s niveis sanglineos de
homocisteina




Pepfldeos blOO‘l’IVOS ?

blomoleculas formadas por Ilgagoes
peptidicas de 2 ou + amininoacidos (AA)

# normalmente sao nativos dentro da
sequéncia da molecula.

grupo carboxilo grupo amina
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Bioa'hvudade funcuonalldade

#Componentes alimentares que podem afetar
processos ou substratos biologicos;

% Impacto positivo nas fungOes corporais,

condicOes do organismo e sobre a saude em
geral;

* Atividade similar a uma droga/hormonio;

* Modulam a funcao fisiologica (inducao de
respostas fisiologicas);

* Fontes — proteinas do leite




Como pephdeos sao for'mados ?

~[ Hidrolise Enzimatica }

7

Fermentacao
Microbiana

~[ Bactérias probioticas }

=

Fabricagdo dos queijos




Hidrolise enzimatica

% Enzimas proprias do leite: plasmina e lipases.
Plasmina — especificidade por -caseina. Lipase é
Inativada pela pasteurizacao.

% Coalho ou substitutos: quimosina, pepsina e
proteinases microbianas — formacao de peptideos.

% Bactérias da cultura latica (LAB) e suas enzimas.

% Enzimas de culturas secundarias ou selvagens
(NSLAB). —

% Bactérias contaminantes. ?\




Casein Micelle Casein Submicelle

hydrophobic core

Acdo do
coagulante
na caseina

-~ CMP "hairy"

1|L layer

¥ - cosein -
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i rennet ) )
Casein o : hh P)ara—casem + small peptides
rimary, enzymatic phase
IR P Ca?*,>20°C
(secondary,
non-enzymatic phase)
Coagulum (gel)




' & K
Proteolise
* desenvolvimento do sabor PROTEINAS
(AA e peptideos e ‘
catabolismo dos AA)
| ) PEPTONAS
* liberacao de compostos |

sapidos durante a PEPTIDEOS
mastigacao l—’—l
% Aumento do pH (NH3)

AMINOACIDOS
* alteracao na textura |

- | | | |
(quebra da rede proteica). '\ ‘5, 1o HS




Culturas - LAB

% Culturas: Lactococcus e Leuconostoc (M) e
Lactobacillus e Streptococcus (T) - controlam o
crescimento dos contaminantes e patogénicos.

% Requerem aminoacidos (AA) para o crescimento -
sistema proteolitico: proteinases e peptidases -
liberados apos a lise celular - formacéao de
pequenos peptideos e AA livres

% Maturacao - parmesao e suico — Inativacao do
coagulante; a protedlise é intensa - cultura
termofilica e plasmina.
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Culturas secundarias

% Propionibacterium: produzem propionato,
acetato, CO, e prolina — queijos suicos.
Fraca atividade proteolitica.

% Brevibacterium linens: compdem a
microflora da superficie — atividade das
peptidases. Ativam o catabolismo dos AA,
Influenciando o sabor.

26



Culturas secundarias

% P. roguefort e caseicollum: proteolise intensa na
superficie (proteinases e peptidases intra e
extracelulares).

% Catabolismo dos AA: importante para 0s queljos,
principalmente mofados. Principais produtos:
aminas, NH;, acidos, alcoois, outros AA e
compostos sulfurados.

% Importante: pH, sabor e aspectos nutricionais e
toxicologicos.
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% Compostas por Lactobacillus, Pediococcus,
Micrococcus, Lactobacillus e Enterococcus.

% Sistema proteolitico: proteinases e peptidases
extra e intracelulares.

% Sabor: produzem acetato e diacetil.

% Peptideos hidrolisados de 3-caseina: f(133-
138) e f(58-76)

% Origem: leite cru e contaminagao ambiental
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Maturagao
#* Desenvolvimento das caracteristicas
Individuais de cada variedade de queijo

% Reac0es quimicas e bioquimicas
envolvendo a conversao da lactose, da
proteina, da gordura e em alguns queijos do
citrato

% Periodo: 3 semanas a 2 anos
% Ha pouco crescimento bacteriano
x E essencialmente enzimatico.




Efeitos terapéuticos dos queijos

Reducao da
pressao arterial

Atividade [
antitrombotica }

: Inibicdo da placa
Efeito opioide aterosclerética

Reducao do
colesterol




Bioactive components of ovine and caprine cheese whey™

Blanca Herndndez-Ledesma, Mercedes Ramos, José Angel Gomez-Ruiz*
Institute of Food Science Research {CIAL, CSIC-UAM ), Nicolds Cabrera 9, Campus de la Universidad Auténoma de Madrid, 28049 Madrid, Spain

Protelnas do SOro - EX|bem at|V|dade blologlca que
Influem na digestéo, resposta metabodlica para absorcéo
de nutrientes, crescimento e desenvolvimento de 0rgaos
especificos e resisténcia a doencas

% Téem efeito de ganho de massa muscular e regulacéo do
peso corporal por promover sinais de saciedade

* Hidrolise das proteinas do soro — Peptideos bioativos —
propriedades anti-hipertensiva, antimicrobiana, opioide,
antioxidante, imunomodulatoria e ligante de minerais




Fungao biologica

B-Lactoglobulina

a-Lactalbumina
Serum albumina

Lactoferrina

Caseinomacropeptideo

Imunoglobulinas

Lactoperoxidase

Carreador de retinol, acidos graxos e triglicerideos,
Transferéncia de imunidade passiva, Atividade
imunomodulatéria e Anti-carcinogénica

Sintese de lactose, Tratamento de doencas cronicas
Induzidas por stress, Atividade anti-carcinogénica

Sintese de lipideos, Atividade antioxidante e Anti-
carcinogénica

Atividade antimicrobiana, Antifangica, Anti-
proliferativa e Antiviral, Atividade
imunomodulatoria, Anti-trombadtica

Atividade anti-cariogénica, Atividade
imunomodulatéria, Atividade prebiotica e Anti-
trombotica

Atividade imunomodulatoria, Crescimento e
desenvolvimento

Atividade antimicrobiana e Antiviral, Atividade
imunomodulatoria



Pepﬁdeos bioativos da
pr'o’rema do soro

Atividade bioldgica

B-Lg f(58-61)
B-Lg f(103-105)
B-Lg f(142-148)
B-Lg f(1-8)
CMP (112-116)
CMP f(163-171)
CMP f(165-171)
CMP f(106-111)
CMP f(106-112)

Lactoferrina f(14-42)

a-La (104-108)

Inibicdo de ACE (3,5 uM), Anti-hipertensiva
Inibicdo de ACE (82,4 uM), Anti-hipertensiva
Inibicdo de ACE

Inibicdo de ACE

Anti-trombotica

Anti-trombotica

Anti-trombotica

Inibicdo de ACE

Inibicdo de ACE

Anti-bacteriana

Inibicdo de ACE (733 uM), Anti-hipertensiva



Sistema renina - angiotensina
- aldos‘rer'ona (SRAA)

% Conjunto de peptideos, enzimas e
receptores produzidos por diferentes 0rgaos
envolvidos no controle do volume de
liquido extracelular e na pressao arterial

* Finalidade — Manter a estabilidade
hemodinamica




Mitric oxide-mediated
vasodilation

l-l— Renin 4~ ?:Ln;?;i:: T . . o~
Bradykinin Inl b | gao da
ACE

. T

Angiotensin-|
E Angiotensin |-
Chymase | | 4+—— convertingenzyme —»
\{ (ACE)
Angiotensin-l| Inactive peptide
fragments
AT receptor-mediated
vasoconstriction
Elevated blood

pressure




Angiotensin-converting enzyme inhibitory activity of water-soluble
extracts of Asiago d’allevo cheese

Laura Lignitto ¥, Valeria Cavatorta®, Stefania Balzan ¢, Gianfranco Gabai 9, Gianni Galaverna?®,

Enrico Novelli€, Stefano SforzaP®, Severino Segato ®*

% Quel Jos com 6 meses de maturac_;ao apresentaram
mais alta atividade inibitoria da ACE do que os mais
maturados

% FracOes contendo peptideos <3 kDa tiveram maior
contribuicao na inibicao da ACE do que fracoes <10
kDa

% Peptideos derivados da asl e B-caseina apresentaram
atividade imunomodulatoria e antimicrobiana

* Simulacao da digestao gastrointestinal nao afetou a
atividade inibitoria



Food Protein-Derived Bioactive
Peptides: Production, Processing,
and Potential Health Benefits

Chibuike C. Udenigwe and Rotimi E. Aluko

Concentracao inibitoria dos peptideos para
reduzir a atividade da ACE em 50%:

* asl-caseina f(25-27) — 2 uM

% [-caseina f(74-76) — 5 uM

% [-caseina f(84-86) — 9 uM

* Residuos de AA hidrofobicos (Pro, Trp, Phe e

Tyr) no C-terminal e AA alifaticos (Leu, lle e

Val) no N terminal séo peptideos mais
potentes




Inibicao da ACE

Occurrence of the Angiotensin-Converting Enzyme-Inhibiting
Tripeptides Val-Pro-Pro and lle-Pro-Pro in Different Cheese
Varieties of Swiss Origin

U. Butikofer, J. Meyer, R. Sieber, B. Walther, and D. Wechsler!
Agroscope Liebefeld-Posieux Research Station ALP, Schwarzenburgstrasse 161, 3003 Bern, Switzerland

José r‘:ngel Gomez-Ruiz « Gonzalo Taborda -
Lourdes Amigo - Isidra Recio « Mercedes Ramos

Identification of ACE-inhibitory peptides in different Spanish
cheeses by tandem mass spectrometry

Acute effect of whey peptides upon blood pressure
of hypertensive rats, and relationship with their
angiotensin-converting enzyme inhibitory activity

Tdnia Tavares’, Maria-Angeles Sevilla®, Maria-José Montero®, Rosalia Carron?
and F. Xavier Malcata™>




Efeitos anti-carcinogénicos

% Acido linoleico conjugado (CLA) e
esfingolipideos - potencial efeito anti-
carcinogénicos

% CLA esta envolvido nos estagios da carcinogénese
— modulacéo da proliferacdo das células e
apoptose, regulacao da expressao de genes,
Influéncia na sintese e metabolismo de
eicosanoides e mecanismos anti-oxidativos

% Estudos adicionais sao necessarios para esclarecer
0S mecanismos de acao




Atividade antioxidante

% Peptidos com atividade antioxidante liberados na
hidrolise enzimatica da caseina e fermentacao

do leite;

% Acao anti-radicais livres;

% Inibicdo da oxidacao lipidica de origem
enzimatica e ndo enzimatica.

Antioxidant activity of Cheddar cheeses at different stages
of ripening

APARNA GUPTA, BIMLESH MANN.,* RAJESH KUMAR and

RAM BHAGAT SANGWAN
Dairy Chemistey Division, National Dairy Research Institute, Karnal-132001, India



Bioactive peptides in dairy products

JONGWOO CHOI,' LATHA SABIKHI,> ASHRAF HASSAN' and SANJEEV
ANAND'*

! Department of Dairy Science, South Dakota State University, Brookings, SD 57007, USA, and *Department of Dairy
Technology, National Dairy Research Institute, Karnal 132001, Harvana, India

Propriedade

Cheddar Fosfopeptideos Meisel, 2005
Comté Fosfopeptideos Meisel, 2005
Gorgonzola Inibicdo da ACE Gobbetti et al. 2004
Edam, Ememental, Inibicdo da ACE Ryhanen et al. 2001
Festivo
Feta, Swiss, Cheddar, Inibicdo da ACE, FitzGerald et al. 2004
Edam, Camembert Imunomodulatoria, anti

amnesica, opioide
Gouda, Havarti Inibicao da ACE Meisel, Bockelmann,

1999

Mozzarella, Quarg Inibicdo da ACE Meisel, 2005

Parmeséao Opidide Meisel, 2005



“Centre for the Plants and the Environment, University of Western Sydney, Howkesbury Campus, Locked Bag 1797, Penrith South DC, New South Wales 1797, Australia
| *school of Natural Sciences, University of Western Sydney, Howkesbury Campus, Locked Bag 1797, Penrith South DC, New South Wales 1797, Australia

= Peptideos extraidos de queijo Cheddar
apresentaram atividade antimicrobiana
(Bacillus cereus), atividade anti-oxidante e
Inibicao da ACE

= QOutros autores tambéem observaram
peptideos bioativos em queijo Gouda e
Queljos Suicos




Bioactive Peptides in Ovine and Caprine Cheeselike Systems
Prepared with Proteases from Cynara cardunculus

S. V. Silva,* A. Pihlanto,t and F. X. Malcata*’

*Escola Superior de Biotecnologia, Universidade Catdlica Portuguesa, Rua Dr. Anténio Bemardino de Almeida, P-4200-072 Porto, Portugal
tMTT Agrifood Research Finland, Food Research, FIN-31600 Jokicinen, Finland

% Cardosina A (especifica ligacdes Phe105-
Met106) e cardosina B (nao especifica,
altamente proteolitica)

% Extratos de queijos com peptideos de 3 kDa
simulando 45 dias de maturacao

% Peptideos derivados da 3 e da asl-caseina
apresentaram atividade inibitoria da ACE

% Peptideos liberados pela hidrolise da ligacao entre
0s AA Leu 190-Tyr191 da 3-caseina possuem
atividade antioxidante



The Portuguese Paradox: Why do some inhabitants of Portugal appear to live so long
when their diet is based on whey cheese?

Tania G. Tavares®®, F. Xavier Malcata®<*

* Requeuao queljo de SOro semelhante a Rlcota —
obtido por precipitacdo térmica do soro de origem
bovina, ovina ou caprina

% Soro obtido por coagulacao com Cynara cardunculus
(Flor do cardo)

% Cardosina hidrolisa a a e 3-caseina alem das ligacoes
Phel05-Met106 da x-caseina liberando uma variedade
de peptideos

* a-lactorfina - a-la f(16-26) - interage com receptores
opidides reduzindo a pressao arterial




Cheese peptidomics: A detailed study on the evolution of the oligopeptide
fraction in Parmigiano-Reggiano cheese from curd to 24 months of aging

S. Sforza,' V. Cavatorta, F. Lambertini, G. Galaverna, A. Dossena, and R. Marchelli
Department of Organic and Industrial Chemistry, University of Parma, Viale delle Scienze 17a, University Campus, 1-43124, Parma, Italy

* 53 peptldeos com massa molecular entre 200 e
7000 Da; 12 AA nao proteoliticos, 17 gerados
pela protedlise da asl-caseina e 24 da 3-caseina

% asl-caseina f(1-23) — isracidina e (3-caseina
f(193-209) — efeito imunomodulatério

% Fosfopeptideos derivados da -caseina —
capacidade de ligar a minerais — aumentam com
0 tempo de maturacao

% 10 meses: Lb. helveticus — Lb. rhamnosus



Bioactive peptides in water-soluble extracts of ovine cheeses from Southern Brazil
and Uruguay

Stela Maris Meister Meira 2, Daniel Joner Daroit °, Virginia Etges Helfer ?, Ana Paula Folmer Corréa ?,
Jéferson Segalin €, Silvana Carro ¢, Adriano Brandelli **

Fungzo biologica
A—RS Brasil  Tipo Feta inibicdo da ACE
Tipo Pecorino Toscano  Antioxidante, inibi¢ao da
ACE
B - RS Brasil  Tipo Feta inibicdo da ACE
Tipo Roquefort Antioxidante, inibicédo da
ACE
SC Brasil Tipo Pecorino Quelante ferro
A — Uruguai Tipo Pecorino Sardo inibicdo da ACE
B - Uruguai Cerrillano Antioxidante, inibicédo da
ACE

Radicais reativos - Oxidacao - degradacao celular, associado a
doencas cronicas




Estudos adicionais

% Ensaios nutricionais, fisiologicos e/ou
toxicologicos em animais (entendimento do
mecanismo de acao)

% Estudos epidemiologicos e ensaios clinicos dos
efeitos terapéuticos

% Biodisponibilidade dos componentes nos
alimentos

% Avaliacao da adicao de compostos bioativos em
alimentos.
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Alimentos com compostos bioativos

S Ampllac;ao da V|da de pratelelra

* Reducao de lipideos sanglineos

* Propriedades anti-tumorais

#* Regulacgao hipertensao

* Regulacao imunologica

* Reducao da incidéncia de doencas

O
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Melhoria qualidade de vida
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Obrigada pela
atengao

Ana Lucia Barretto Penna
analucia@ibilce.unesp.br

50



