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Diseno de Leche:

Hito Inminente en
la Biotecnologia

de Lacteos

Latha Sabikhi

Las intervenciones nutricionales y genéticas
para alterar la composicion de la leche con el
fin de obtener un beneficio especifico han co-
brado cada vez mas interés e importancia.

ntervenciones nutricionales y genéticas para alterar

la composicion de la leche con la finalidad de obte-

ner un beneficio especifico en la salud y/o oportu-
nidades de procesamiento han ganado importancia en la
biotecnologia de lacteos.

Algunos de los retos de «disefiar» leche para beneficiar la
salud son la modificacion de los perfiles de los acidos grasos y
los aminoacidos, mas proteina, menos lactosa y ausencia de
beta-lactoglobulina. La alteracion de la estructura primaria de
la caseina y perfil de lipidos, el aumento de la recuperacion de
proteinas, del contenido funcional de leche y reemplazo de
formula infantil, son algunas de las ventajas en el
procesamiento que se avizoran. La aceptacion final de los
nuevos desarrollos de productos dependeran del bienestar del
animal, seguridad y propiedades de mejorar la salud de los
productos y aumentar la rentabilidad comparado con las practicas
convencionales.

Evidencias recientes de los vinculos epidemioldgicos entre
la dieta y enfermedades cronicas han provocado la bisqueda
de nuevas evidencias clinicas dentro de la relacion entre
alimentos y la prevencion de enfermedades. En este contexto,
los atributos terapéuticos extranutricionales de la leche y
productos lacteos ya no estan en discusion. Los avances en
biotecnologia e ingenieria genética han insinuado las posibilidades
que no han sido hasta ahora descifradas en el sector de los
lacteos.

Actualmente se ha establecido claramente que una nueva

generacion de productos con valor afiadido se pueden obtener
de la leche y productos lacteos. Hasta muy recientemente,
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se ha enfatizado en la cria de grandes hatos que produzcan
mas leche; ahora la atencion se ha enfocado en afiadir mas
valor a la leche y en estudiar sus beneficios en la salud. La
composicion de la leche se puede alterar por medio de un
cambio nutricional o a través de la explotaciéon de variaciones
genéticas que ocurren naturalmente entre el ganado.

Por medio de un estudio minucioso de bioquimica, rasgos
genéticos y cambios en la dieta de las vacas que afectan la
sintesis de la leche y su composicién, son algunas maneras y
modos de manipular la composicién de la leche para cubrir
necesidades especificas. Al combinar las dos formas de
intervencion genética y nutricional, los investigadores esperan
poder desarrollar una ‘leche disefiada’ dirigida a las preferencias
del consumidor o lograr ciertos compuestos especificos en la
leche que tengan implicaciones en la salud asi como en el
procesamiento. Este articulo muestra a los lectores el potencial
que existe al alterar la composicién de la leche o ‘disefiar la
leche’ por medio de cambios genéticos asi como lograr
beneficios especificos en la salud y/o el procesamiento.

Oportunidades de ‘diseiiar’ leche

La leche es un ingrediente que se consume globalmente.
Los intereses actuales de procesamiento e investigacion se
centra en los aspectos saludables y terapéuticos de la leche y
productos lacteos. Para obtener el potencial completo de
estas ventajas, se espera tener la oportunidad de alterar la
composicion de la leche en varias maneras.

Para la dieta y beneficios en la salud humana, las acciones
que serian ventajosas son:
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a) generar una mayor proporcion de acidos grasos insaturados
(USFA) en la grasa de la leche,

b) reducir el contenido de lactosa en leche para proveer a
personas que padecen intolerancia a la lactosa y

c) eliminar la beta-lactoglobulina (b-lg) de la leche.

Desde un punto de vista tecnoldgico, existen varias
oportunidades en:

a) alteracion de la estructura primaria de la caseina para
mejorar las propiedades tecnoldgicas de la leche,

b) producciéon de leche alta en proteina,

c) ingenieria de la leche dirigida a la fabricacion de quesos
que produce una aceleracion del tiempo de cuajado,

d) aumentar el rendimiento y/o la recuperacion de mas
proteina.

e) leche con nutracéuticos y
f) sustitucion de formula infantil.

Modificaciones en proteina

Al ser uno de los productos principales de las glandulas
mamarias las proteinas, las oportunidades de investigacion y
tecnologia abren las fronteras a un mejor complementacion
de proteinas. Mejorar el perfil de amino acidos al anadir L-
taurina, L-leucina y L-fenilalanina ofrece beneficios nutricionales
adicionales.

Se han producido por medio de ingenieria genética vacas
transgénicas que segregan elevados niveles de beta-(8-20%)
y kappa-caseinas (dobles). La beta-caseina, la cual es la proteina
mas abundante en la leche, esta involucarda en la fijacion de
fosfato de calcio y éstos controlan los niveles de calcio en
leche. Un mayor contenido de kappa-caseina en leche se
relaciona con micelas mas pequenas, mayor estabilidad al calor
y mejora las propiedades en la elaboracion de queso. En los
animales transgénicos del grupo Brophy's, el total de proteina
aument6 de un 13-20% y el total de caseina de 17-35%
comparado con vacas control no transgénicas. Esto obviamente
ha tenido una influencia positiva en el rendimiento del queso y
en la industria de los concentrados de caseina y proteina de la
leche. La caseina comestible se usa en las tabletas de vitamina,
bebidas instantdneas y formulas infantiles, mientras que la
caseina acida se emplea para recubrimientos de papel,
cosméticos, fabricacién de botones, pinturas y textiles2.
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Las caseinas, particularmente la beta-, alfa,-, y alfa,,, son
facilmente digeribles y son muy sensibles a la plasmina, una
proteasa sérica que se encuentra naturalmente en la leche
junto con plasmindgeno. La actividad de la plasmina limita la
protedlisis en la leche. Esto ofrece una doble desventaja al
disminuir el rendimiento de cuajado en queso e induce a
defectos organolépticos y gelacion en leche que fue tratada a
temperaturas ultra altas. La leche adicionada con inhibidores
especificos ya sea para la plasmina o el activador plasmindgeno,
seria muy provechoso en el proceso industrials.

La leche A2 Milkm de hatos comerciales productores de
leche en Nueva Zelanda y Australia permiten vender la leche
como un pequefio premio sobre la leche regular Al. La
Corporacion de cientificos de A2 afirma que como la leche A2
Milk™ tiene cantidades insignificantes de Al beta-caseina en
ella, los riesgos percibidos asociados con el consumo de este
tipo de caseina (como el autismo o el sindrome de Asperger,
diabetes infantil, esquizofrenia y enfermedades coronarias) se
eliminan eficientementet. Ademas sostienen que A2 beta-
caseina fue el gen original de beta-caseina, mientras que
mutaciones genéticas subsecuentes generaron la Al beta-
caseina.

SOLUCIONES TOTALES DE EMPAQUE

Fundas Termoencogibles de cocimiento directo
o Bolsas Termoencogihles para empague al vacio

Padre Severiano Martinez 203

Parque Ind. Regiomontano

64540 Monterrey, N.L.

Tel [81] 5000.9500 / Fax [81] 5000.9528

Mundo Lacteo y Cérnico 11




e,
(@)

e,
o
-
@

I_

Por lo tanto, toda la leche producida por ganado hace
miles de afios, antes de la domesticacion a gran escala de las
vacas fue A2 Milk™. . Las vacas A2 Milk™ no fueron modificadas
genéticamente. Se logra ordefnando selectivamente sdlo a las
vacas que producen naturalmente leche sin Al.

Modificaciones en grasa

La cantidad de grasa en leche ideal para mantener la salud
seria <10% de acidos grasos poli insaturados (PUFA), <8% de
acidos grasos saturados (SFA), y >82% de acidos grasos
monosaturados (MUFA)s. A pesar de que no es posible alcanzar
este contenido ideal de grasa en leche, la manipulacién de la
composicion de grasa en leche se logra alterando el proceso
de alimentacion de las vacas y también a través de
intervenciones genéticas.

Disminuir el nivel de saturacién en la grasa de la leche
La alimentacion de grasas insaturadas en forma encapsulada

o protegida ocasiona una elevacion en el grado de instauracion
de los lipidos en suero, tejido graso y grasa de la leches.
Alimentar con aceites altamente insaturados (ej., aceite de
soya) causa depresion en la grasa de la leche, pero aumenta la
proporcion de USFA a SFA en leche. Un estudio de la Universidad
de Alberta’ reveld que alimentar con aceite de canola en forma
encapsulada (para protegerlo de la biodegradacion por los
microorganismos del rumen) produce un mayor aumento de
acido linoleico (18:2) y linolénico (18:3) que si se alimenta con
semillas de aceite sin recubrimiento. Debido a que el punto de
fusién de la grasa de la leche que contiene USFA es mayor, la
untabilidad de la mantequilla hecha con esta leche mejorara
mucho.

Un estudio australiano que abarca la alimentacion con una
mezcla especial de canola y soya en su forma recubierta mostrd
que la untabilidad de la mantequillas se duplica. Cuando se
saca del refrigerador a 5°C, la mantequilla fue casi tan untable
como la margarina, sin perder sus cualidades especiales. Estudios
clinicos revelaron que el consumo de productos lacteos
elaborados con esta leche produjo en los consumidores la
disminucion de los niveles de LDL en sangre.

Los estudios de la Universidad de California (Davis) se enfocan
en el gen desaturasa para producir leche con niveles menores
de SFAs. Se estan realizando esfuerzos para determinar si las
diferencias genéticas entre razas y animales individuales se
traducen en proporciones de SFA y USFA.

Aumentar los niveles de acido linoleico conjugado en la grasa
de leche

Los productos lacteos son ricos en acido linoleico conjugado
(CLA), un producto sintetizado en el rumen durante la
biohidrogenacion del acido linoleico. En la tabla 1 se muestra
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el contenido de CLA de productos lacteos seleccionados. La
investigacion ha demostrado que es posible influir en el grado
de biohidrogenacion del rumen y en la concentracion de CLA
absorbido e incorporarlo dentro de la grasa de la leche. Una
dieta rica en acido linoleico produce un doble aumento de los
niveles de CLA en la grasa de leche®. Incorporar CLA junto
con aceite de soya en la dieta de las vacas aumenta los niveles
de CLA, simultaneamente disminuye el SFA en la grasa de la
lechet, Ademas, la leche de una vaca alimentada con pastura
puede tener hasta 5 veces mas CLA que la leche de un animal
alimentado con granos (J. Robinson, 2003).

Segun se informa, los CLA suprimieron carcindgenos,
inhibieron la proliferacién de leucemia y canceres de colon,
prostata, ovario y seno. Son los Unicos acidos grasos, aceptados
por la National Academy of Sciences, EUA, que muestran
propiedades consistentes antitumorales desde niveles tan bajos
de 0.25% - 1.0% del total de las grasast2. Otros beneficios a
la salud reportados para el CLA, que se han apoyado en estudios
biomédicos con animales, son efecto anti artereogénico, division
de nutrientes alterados y metabolismo de lipidos, accidn
antidiabética (diabetes tipo II), mejoran la inmunidad y
mineralizacion de huesosts. La tabla 2 resume algunos beneficios
del CLA en la salud como se demostré en modelos escogidos
con animales.

Las variaciones del animal son también una fuente de
diferencias en el contenido de CLA en la grasa de la leche.
Bauman y Perfield4 descubrieron que el isdbmero 9,11 del CLA
en la grasa de la leche se sintetiza por la vaca y no por las
bacterias del rumen como se reporto anteriormente. Las sintesis
incluyen una enzima mamaria, delta-9 desaturasa, la cual actlia
sobre un acido graso trans (vacénico) producido por bacterias
del rumen. Se identificaron varios factores genéticos que regulan
la expresion del gen desaturasa delta-9.

Acidos Grasos Omega
Investigaciones cientificas indican que el contenido de PUFA

en las dietas modernas (cerca del 30% de calorias) son muy
altas. Se sugiere que el consumo de PUFA no debe ser mayor
al 4% del total de calorias, en proporciones de aproximadamente
2% de acido linoléico omega-3 y 2% de acido linoléico omega-
6 (S. Fallon y M.G. Enig, 2000, www.aspartame.ca). La leche
de vacas alimentadas con pastura contienen un rango ideal de
acidos grasos (EFAs). Se puede observar en la Figura 1 que
reemplazar pastura de la dieta con granos u otros suplementos
aumenta la proporcién de acidos grasos omega-6 a omega-3.

Mucho omega-6 en la dieta crea un desbalance que puede

alterar la produccion de postaglandinas generando un aumento
en la tendencia de formar codgulos de sangre, inflamacién,
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presion sanguinea alta, irritacion del tracto digestivo, suprimir
la funcién inmune, esterilidad, proliferacion celular, cancer y
aumento de peso.

Por otro lado, la deficiencia de omega-3 se asocia con asma,
enfermedades del corazon y deficiencia de aprendizaje. Existen
estudios que muestran que con cantidades aproximadamente
iguales de estas dos grasas en la dieta se genera un menor
riesgo de cancer, enfermedades cardiovasculares, desordenes
auto inmunes, alergias, obesidad, diabetes, demencia y algunas
enfermedades mentales. (www.flax.com/newlibrary/
ESSENT.html).

Reduccién de contenido de grasa en leche
Como una variacion para la modificacion de la composicion

de grasa, Wall et al.:s sugirieron alterar la estructura genética
de la vaca para lograr que produzca leche con 2% de grasa y
con ello se reduciria el costo de alimentacion por kg de leche
en 22%. Para cambiar la composicion de grasa, es importante
localizar las enzimas que tienen influencia en la sintesis de grasas.

Como por ejemplo, la reduccion de la acetil CoA carboxilasa

que regula el indice de sintesis de grasa dentro de las glandulas
mamarias se traduciria en una reduccion drastica del contenido
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de grasa en leche y la reduccién de energia requerida por el
animal para producir lechete-

Tipo de Acidos Grasos vs Calidad del Producto
El tipo de acidos grasos presentes en la grasa de leche

puede influir en el sabor y propiedades fisicas de los productos
lacteos. Existen reportes de que la mantequilla producida
de vacas alimentadas con semillas de girasol con alto contenido
de acido oleico y semillas regulares de girasol daban un
sabor igual o superior que la mantequilla control®7.

La mantequilla experimental fue mas suave, mas
insaturada y con aceptable sabor, caracteristicas de
fabricacion y almacenamiento. La soya extrudida y dietas
con girasol produjeron un Queso Cheddar con mayor
concentracion de USFA manteniendo el sabor, y caracteristicas
de fabricacién y almacenamiento similar al queso controls.

También es benéfico desde el punta de vista de
seguridad, ya que la acumulacion de &cidos grasos,
llamados C12, C14, C18:1 y C18:2 mejoraron la seguridad
del queso en contra de Listeria monocytogenes y
Salmonella typhimurium®s.
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Modificaciones en lactosa
La lactosa, el azlicar de la leche, no se puede transportar
al torrente sanguineo directamente mientras que los

calcio necesario para mantener saludables los huesos, la
intolerancia a la lactosa también se puede asociar con la
osteopenia en la vida futura —un factor que aumenta la
importancia en personas mayores?,

Las consecuencias a la intolerancia se pueden limitar con
cambios en la dieta como evitar productos lacteos o por

Tabla 1. Contenido de CLA en Productos Lacteos Seleccionados

Producto Lacteo CLA Total (mg/g grasa)

monosacaridos glucosa y galactosa que se obtienen de la Leche entera de vaca 5.5

hidrdlisis enzimatica de la lactosa, si pueden. Para muchas Lechel_ol::lgggnsada ;'g

personas, el nivel de enzima hidrolizante lactasa o beta- Mantequilla 4'_7

© galactosidasa (beta-gal) disminuye en edad temprana al Suero de Leche Inoculada 5.4

N— punto de una ausencia virtual en la edad adulta. Crema acida 4.6
(@) Yogurt

(@) Natural 4.8

—_— Cuando dichos individuos ingieren leche o productos Bajo en grasa 4.4

8 lacteos, la lactosa no se digiere o no se absorbe bien en el Sin grasa 1.7

O intestino en donde causa retencién de agua por su accion Cﬁ\g:f:o 2.8

Q osmdtica. Esta retencidn de agua junto con la produccién En Barra 7.1

— bacteriana de grandes volimenes de didxido de carbono Manchego 6.6

rovoca malestar intestinal y deshidrataciénz. Cheddar 3.6

P y Colby 6.1

Mozzarella 4.9

Debido a que la leche es un componente importante en Americano 5.0

la dieta humana, la intolerancia a la lactosa limita el uso de Romano 2.9

. . Parmesano 3.0

fuentes naturales valiosas para muchas personas. Ademas, Cottage 45

debido a que la leche puede proporcionar la mayoria del Ricotta 5.6

Fuente: www.nationaldairycouncil.org

econdmico, sino que estas estrategias tampoco satisfacen
adecuadamente las necesidades nutricionales del mundo.

Métodos Pre-cosecha de reduccion de lactosa
La alfa-lactoalbimina (alfa-LA) es una de la principales

medio del uso de sustitutos de beta-gal (pre-cosecha) o
productos hidrolizados bajos en lactosa (post-cosecha). Cada
una de estas estrategias requieren suplementos dietéticos
y varian en su eficiencia. No solo se asocia con un costo

proteinas de la leche presente en casi todas las leches de
mamiferos. Interactia con la beta-1,4-UDP-
galactosiltransferasa (UPD-gal) para modificar la especificidad

Tabla 2. Beneficios del CLA en la salud como evidencia en modelos de animales seleccionados

Modelo Animal Condiciones Monitoreadas Dosis/Tratamiento Respuesta

Ratas Tumor mamario inducido quimicamente 0.05 -0.5% CLA en dieta Disminucion del tumor mamario
dependiente de la dosis
Cancer de colon inducido quimicamente | 0.5% CLA en dieta Inhibicién de formacion de pdlipos
(administrado por sonda) en el colon
Embarazo y Lactancia 0.25 0 0.5% CLA en dieta Mejora en la eficiencia de crecimiento
y alimentacion postnatal de cachorros
Ratones Tumores en estémago 0.8 ml CLA en aceite de oliva Ratones tratados con CLA
inducidos quimicamente (administrado por sonda) desarrollaron 50% de tumores
Tumores en piel inducidos quimicamente | 1.5% CLA en dieta Disminucion en tumores con 1%
de dieta en CLA
Conejos Colesterol, vasos sanguineos 0.5g CLA/conejo/dia Disminucion en total y |

por 12 semanas colestero LDL y en plaquetas
arteroesclerdticas en la aorta.
Disminucion en grasa corporal,
grasa de masa corporal y agua
de canales

Disminucién en pérdida de peso
posterior a la inyeccién

Pollos, ratas y 0.5% CLA en dieta

ratones

Masa Corporal y peso

Pollos y ratas Pérdida de peso 0.5% CLA en dieta
inyectadas con

endotoxina

Fuente: Beaulieu y Drackley!°.
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del sustrato de esta enzima,
virtualmente creando un sitio Unico de
enlace para la glucosa y permitiendo la
sintesis de la lactosaz. Las
metodologias pre-cosecha para reducir
la lactosa incluyen ya sea la eliminacion
de la lafa-LA y la metodologia «knock-
out» del gen o introducir la enzima
lactasa dentro de la leche via expresion
especifica en la glandula mamaria.

A pesar de que estos logros
proporcionan herramientas valiosas para
manejar la fisiologia de la leche, reducir
el contenido total de azlcar en la leche
produce una leche mas viscosa.

Estudios en ratones han revelado
que la reduccion de lactosa via
supresion de alfa-LA era inapropiada
porque impedia la regulacion del
volumen de la leche. La leche de dichos
ratones fue mas viscosa y con alto
contenido de proteinas (88%) y grasa
(60%), sin alfa-LA ni lactosaz.

Bloqueando el gen gal-UDP en
ratones también produjo una leche
sin lactosa pero muy viscosa22. Una
alternativa para producir poca lactosa
en leche es con la sobre expresion
de la beta-gal en leche. Sin embargo,
los monosacaridos producidos dentro
de la leche formada aumenta la
presién osmética dentro del lumen
alveolar, atrayendo de ese modo mas
agua y diluyéndose asi otros
componentes de la leche4.

Jost et al.zs explicaron una técnica
in vivo para la produccion de leche baja
en lactosa. Generaron ratones
transgénicos que producian
selectivamente beta-gal bioldgicamente
activa en su leche. En estos ratones
transgénicos, el contenido de lactosa
en la leche fue disminuida por lo menos
a la mitad, a pesar de que los niveles
de expresion de beta-gal eran
relativamente bajos. Los autores
afirmaron que es posible que se pudiera
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Figura 1. Efecto de la alimentacion con pastura sobre los EFA
contenidos en leche.
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Fuente: Dhiman et al. 3

alcanzar una reduccion de por lo menos el doble en los niveles
de lactosa. En contraste con estudios previos de Bremel et
al.+ y Karatzas y Turner?3, estos experimentos llevaron a
una reduccion en el contenido de lactosa mientras se retiene
la mayoria del contenido de monosacaridos de la leche.

Ademas,

la expresion transgen no afecta los niveles de

proteina, de manera que se ayuda a mantener el balance
de suministro de nutrientes como se refleja en la curva de
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crecimiento similar de leche transgénica o control. Es
probable que la produccidon de leche transgénica baja en
lactosa pueda ofrecer una opciéon mas equilibrada para
manejar la intolerancia de la lactosa que los productos post-
cosecha o productos que reemplacen la lactosa. También
es técnicamente posible producir ganado transgénico que
tenga este transgen. Es posible que se puedan alcanzar
niveles de expresion similares o mejores.

Humanizacion de leche bovina

Se dice que la leche materna es el mejor alimento disefiado
para bebés. Sin embargo, debido a varias razones cierto nimero
de nifios son alimentados con férmulas con base en leche
bovina. La composicidn de estas formulas podria mejorar mucho
para cubrir las necesidades de los nifios al incorporar los
ingredientes que se parezcan a los de la leche humana, de
manera que se «humanice» la leche bovina.

La lactoferrina (LF), la proteina fijadora de hierro tiene
propiedades antimicrobianas y también puede mediar algunos
efectos inflamatorios y tener un papel en regular varios
componentes del sistema inmune. Su nivel en la leche humana
es de aproximadamente 1g/l (7 g/l en calostro humano).
Debido a que los niveles de LF en la leche de vaca son de
aproximadamente una décima que en la leche humana, esto a
captado la atencion de aquellos dedicados a desarrollar
sustitutos de leche humana. Pharming, NV (Leiden, The
Netherlands) desarrolld el primer toro transgénico a finales de
1980's y una linea de vacas transgénicas para producir varias
proteinas, incluyendo LF humana (hLF)zs.

La leche humana contiene 0.4g/I de lisozima (LZ), una enzima
que tiene actividad antibacteriana. La lisozima humana activa
(hLZ) se ha producido en la leche de ratones transgénicos a
concentraciones de 0.78 g/l (ref.27).

En el lado del proceso, la expresion de LZ en leche produce
una reduccion del tiempo de cuajado y una mayor fuerza del
gel en el codgulo. Una vaca transgénica que co-expresa
simultaneamente hLF y hLZ en la leche puede también reducir
la incidencia de infeccién intramamaria o mastitis.

Otra aplicacion de la tecnologia transgen podria ser el de
producir lipasa humana, la cual es estimulada por la sal biliar en
la leche de los bovinos. La lipasa que se produce asi se puede
usar como un constituyente en las formulas para aumentar la
digestibilidad de lipidos, especialmente en nifios prematuros
que tienen una actividad baja de beta-gal?s.

De un estudio con afro-americanos de edades entre 12 y
40 afos, Jonson et al.29, concluyeron que la causa de
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intolerancia a la lactosa en tantos como 1 de cada 3 de los
sujetos que afirmaron tener sintomas después de ingerir
cantidades moderadas de leche no fue por su contenido de
lactosa.

La alergenicidad de leche de vaca en nifios con frecuencia
es causada por la presencia de beta-Ilg, la cual no esta presente
en la leche humana. La eliminacion de esta proteina bloqueando
el gen beta-Ig en la produccion la leche de vaca no presenta
efectos perjudiciales ya sea para la vaca o en la formula humana
y podria de hecho eliminar muchos de los problemas principales
de alergias asociadas con la leche de vaca.

Es mas, como se demostrd en estudios de alergenicidad a
la proteina de leche, todas las proteinas de los alimentos son
alérgenos potenciales y las estructuras alergénicas son
ampliamente distribuidas por toda la molécula de la proteina, la
leche es un buen modelo en la blisqueda de respuestas para
caracterizar las estructuras alergénicas en alimentos. Es por
esto que mientras se desarrollan estrategias para la identificaciéon
y evaluacion de alergenicidad potencial de alimentos novedosos,
se pueden adaptar muchas de las practicas tecnoldgicas usadas
en la investigacion de la alergenicidad de la proteina de la leche
a este fin.

Leche con proteinas terapéuticas humanas

El interés industrial se ha enfocado en la produccién de
proteinas de alto valor y bajo volumen terapéutico en la leche
de animales domésticos. En este contexto, varias proteinas
humanas ya se han expresado con éxito. GTC Biotherapeutics
(Framingham, MA) usa la leche de vaca y de cabra para producir
mas de 60 proteinas terapéuticas, incluyendo plasma,
anticuerpos monoclonales y vacunas. Un producto que esta
en estados finales de analisis es la antitrombina III humana
recombinante (producida en la leche de cabra), una proteina
anticoagulante encontrada en sangrezs.

GTC también esta trabajando en un proyecto para
desarrollar la vacuna contra la malaria a partir de leche de cabra.
Se estima que un litro de leche de cabra puede contener
hasta 9 g de proteina transgénica y que 8 cabras pueden
producir suficientes vacunas para inocular a 20 millones de
personas. El costo para producir la proteina transgénica en la
leche de cabra puede ser de 3 a 30 veces mas barata que el
método actual que usa cultivos de células mamiferas.

PPL Therapeutics (Edinburgh, UK y Blacksburg, VA) esta
trabajando con conejos y ovejas para producir alfa-1-antitripsina,
fibrindgeno y lipasa para tratar insuficiencia pancreatica para
digerir los lipidos de la dieta diaria. Los productos como la
insulina y la hormona del crecimiento también se han obtenido
de leche de vacas, ovejas y cabras transgénicas (E.T. Margawati,
2003, www.actionscience.org). La principal ventaja de la
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tecnologia transgen es que las proteinas
se pueden producir a bajo costo. La
comparacion econdémica de los costos de
produccion del activador plasmindgeno
(htPA) del tejido humano a través de la
fermentacion bacteriana, el cultivo de
células mamiferas y tecnologia transgen
en vacas estima el costo/g de htPA de
20,000, 10,000 y 10 US dolares
respectivamente2s. Los animales
transgénicos pueden también secretar
proteinas en su leche como coagulantes
plasmaticos necesarios por enfermos de
hemofilia.

Ventajas Diversas

El uso de biologia molecular para
reducir la presencia de organismos
patdgenos en leche es un proyecto muy
ventajoso. Puede ser posible producir
anticuerpos especificos en la glandula
mamaria para prevenir la infeccion de
mastitis 0 aquellas que ayuden a prevenir
enfermedades humanas. De esta
manera, uno puede prever anticuerpos
en contra de Salmonella, Listeria u otros
patdgenos para producir productos
lacteos mas seguros.

Se han expresado inmunoglobulinas
recombinantes en leche transgénica de
mamiferos (J.V. Gaviilondo y J.W. Larrick,
2002, www.alai.cigb.edu.cu), y también
un becerro producido por transgénesis
contiene un gen que promueve el
crecimiento de gldébulos rojos en
humanos. Sigue la investigacion para
fabricar leche a través de transgénesis
para el tratamiento de enfermedades
como fenilcetonuria (PKU), enfisema
hereditario y fibrosis quistica (E.T.
Margawati, 2003,
www.actionscience.org).

En una combinacion interesante de
sericultura y lecheria, las cabras han sido
modificads para producir seda de arafa
en leche. Cuando se introdujeron genes
de arafia dentro de las células de cabras
lactantes, secretaron seda en hebras
delgadas juntamente con su leche.
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Estas hebras del polimero se podrian enhebrar después de
extraerlas de la leche y utilizarlas en aplicaciones como uniformes
militares, microsuturas médicas y cuerdas de raquetas de tenis.

El futuro

Los ratones que producen leche con 33% o mas de solidos
(40 — 50% TS) y 17% menos lactosa que los ratones control
normales se han producido trangénisis. Ya que el aumento en
el TS se asocia con la disminucion del volumen total de leche,
la misma cantidad de grasa y proteina se produce en un
volumen total menor de leche.

Si esta tecnologia pudiera ser propagada en animales
lecheros, la leche que contiene 6.5% de proteina, 7% grasa,
2.5% lactosa y 50% menos agua no es un reto improbable.
Las ventajas serian:

a) beneficios econdmicos directos en términos de una
reduccion del 50% en el costo de transporte de leche,

b) menos estrés en la vaca y en su ubre, ya que la vaca
produciria la mitad de su volumen normal de leche,

¢) leche descremada con el doble de proteina y la mitad de
lactosa contenida en leche normal,

= SABORES Y COLORES PARA LECHE
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== BASES PARA HELADOS Y SABORES
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d) producir mas facilmente productos lacteos bajos en lactosa
o sin lactosa,

e) mejores rendimientos debido a la concentracion,

f) reduccion de la produccion de suero debido al bajo
volumen de leche y del contenido de lactosa

g) disminucion de mastitis debido a que hay menos lactosa
disponible para los microorganismos.

A pesar de todos estos prospectos prometedores, hay
una tendencia en los humanos a resistirse al cambio,
especialmente aquellos que generen conflictos con sus
sentimientos e instintos. Conforme llegan los cambios como
consecuencia a la investigacion bioldgica que caen dentro
de estas categorias, existe un vinculo a ser tremendamente
resistente a los temas como la transgénesis.

El futuro de alimentos derivados de la biotecnologia es,
por tanto una encrucijada aun después de dos décadas de
resultados positivos. El procesamiento de leche con alta
tecnologia podria ser mas aceptable a los consumidores que
la transgénesis para alterar la composicion de la leche.

Las controversia inevitablemente tefiird todas las
manipulaciones biotecnoldgicas cuyo propdsito sea aumentar
la produccion de leche o alterar la composicion de ésta.

La aceptacion final dependera de cuatro factores clave:
Bienestar animal, seguridad demostrada del producto,
aumentar las propiedades benéficas para la salud del
producto y aumento de la rentabilidad comparada con las
practicas convencionales.

Se necesitan considerar varios aspectos éticos, legales y
sociales acerca de la investigacion biotecnoldgica antes de que
veamos hatos disenados transgénicamente similares al ganado
organico que prospera actualmente en la economia actual y
en el clima social.
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