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Resumen

La industria lactea y en especial la queseria, genera cantidades alarmantes anuales de
lactosuero durante la elaboracion del queso. En la valorizacion del suero lacteo, la atencion se
centra en sus componentes de mayor valor econémico siendo la grasa y la proteina; quedando
remanente el componente mayoritario como un concentrado de lactosa, altamente contaminante
si no se dispone adecuadamente. El presente trabajo tiene como objetivo examinar el estado
actual de la investigacion sobre las aplicaciones industriales del concentrado de lactosa obtenido
a partir del suero de leche. Se realizé6 una revision de la literatura, partiendo de la
contextualizacién de la problematica actual, la estructuracion de una ecuacion de basqueda y el
andlisis de la informacion. El potencial aprovechamiento de un concentrado de lactosa se centra
en la implementacion de métodos como la hidrélisis enzimatica, la bioconversion, la
inmovilizacion de enzimas y el acoplamiento de tecnologias emergentes; como alternativas para
la utilizaciébn de los altos volumenes lactosa y permeado de suero producidos durante la
elaboracion del queso. Finalmente, las metodologias mencionadas pueden ser implementados
de acuerdo con la inversion en tiempo, recursos y tecnologia disponibles, dados los componentes
técnicos y tecnoldgicos que implica cada proceso.

Palabras clave: Lactosuero, aplicaciones, concentrado de lactosa, permeado de suero.



Abstract

The dairy industry, and especially the cheese industry, generates alarming amounts of
whey each year during cheese making. In the valorization of whey, attention is focused on its
components with the highest economic value, being fat and protein; the majority component
remaining as a lactose concentrate, highly polluting if not disposed of properly. The objective of
this paper is to examine the current state of research on the industrial applications of lactose
concentrate obtained from whey. A review of the literature was carried out, starting from the
contextualization of the current problem, the structuring of a search equation and the analysis of
the information. The potential use of a lactose concentrate focuses on the implementation of
methods such as enzymatic hydrolysis, bioconversion, enzyme immobilization and the coupling
of emerging technologies as alternatives for the use of the high volumes of lactose and whey
permeate produced during cheese making. Finally, the mentioned methodologies can be
implemented according to the investment in time, resources, and available technology, given the
technical and technological components that each process implies.

Keywords: Whey, applications, lactose concentrate, whey permeate.



Introduccion

La industria de alimentos se encuentra en desafio permanente dado el crecimiento
econdmico y poblacional de las dltimas décadas, el cual implica una demanda constante de
suministro de alimentos no sélo para suplir las necesidades fisioldégicas y nutricionales; sino
también conforme a las preferencias del consumidor, quien cada vez estd mejor informado y
consciente de su eleccién preferencial frente a la alimentacion. Lo anterior, sumado a diversos
factores relacionados entre si como los crecimientos tecnoldgicos y el cambio climético (FAO,
2017).

En este sentido, la industria lactea se ve impactada puesto que debe asegurar el
suministro de su materia prima fundamental, la leche, junto con su calidad, pues contiene macro
y micronutrientes fundamentales para una dieta equilibrada, que ademas son de facil asimilacion.
Pero el reto de esta industria no se limita a la produccion y el abastecimiento de la leche y sus
derivados, sino también a lo que sucede posteriormente, el tratamiento de sus residuos; los
cuales dependiendo de las condiciones de tratamiento y obtencién pueden convertirse en
subproductos de alto valor nutricional y econémico.

Uno de los productos lacteos de mayor interés actual, es el queso, posicionado como el
segundo en cuanto al consumo, después de la leche liquida; presentando una produccién
mundial de 23.579 millones de toneladas entre 2017 y 2019, y sigue en crecimiento (Kétschau
et al., 2021). Una de las particularidades del queso son sus multiples tipos y variaciones, donde
se pueden lograr tanto sabores suaves y frescos, como sabores fuertes y complejos; que los
hacen de agrado para diversos tipos de consumidor. No obstante, todos o casi todos tienen
algunos aspectos en comun, como es la obtenciéon de un subproducto durante su elaboracion,
denominado “lactosuero” o “suero de leche”.

El problema radica, en consecuencia, al evidenciar que cerca del 87% de la leche
empleada en la elaboracion de queso se convierte en suero, originando un residuo de altos

voliumenes que es altamente contaminante si no se dispone adecuadamente de él y es vertido



en las aguas residuales indiscriminadamente. La alternativa de responsabilidad social y amigable
con el ambiente es entonces, su aprovechamiento dada su composicion y sus posibles
aplicaciones industriales, pues es un liquido con una carga organica elevada, compuesta por
carbohidratos, minerales y proteinas de alto valor biol6gico (Skryplonek & Jasinska, 2017).
Grandes industrias a nivel global han invertido en tecnologia e innovacion para valorizar
y recuperar este subproducto, aunque aun no es suficiente para resolver el problema en su
totalidad. Numerosas investigaciones recientes, han dedicado su tiempo y recursos al abordaje
de este tema, planteando alternativas a diferentes escalas, en un esfuerzo por contribuir con la
solucién o soluciones. Lo que es cierto, es que cada caso es una situacion particular y aplica
para condiciones especificas segun las herramientas que se tienen al alcance y bajo las
condiciones evaluadas. Empresas pequefas e incluso nacionales reconocen el contexto, tanto
en el sentido del riesgo ambiental, como en la oportunidad de valorizacion econémica y

crecimiento corporativo. Pero es un proceso que requiere investigacion e inversion (M.-E.
Alvarez-Cao et al., 2020; Gémez Soto & Sanchez Toro, 2022; Kétschau et al., 2021; Sar
et al., 2022a).

Con todo lo anterior, se genera la necesidad de estudiar las aplicaciones industriales
recientemente exploradas para la utilizacion de los componentes y grandes proporciones del
lactosuero, especialmente su componente mayoritario, el concentrado de lactosa o permeado de
suero. De tal forma que sea posible dilucidar todas las implicaciones que requiere y representa
cada una de las aplicaciones, desde un punto de vista cientifico, pero a su vez industrial;
haciendo uso de las herramientas que se tienen al alcance y en el mejor de los casos con la
minima inversion posible. Esto, a través de una revision bibliografica detallada, de los hallazgos
publicados en la literatura en los Gltimos 12 afios, incluyendo la informacion publicada sobre
procesos y tecnologias de purificacion, concentracion, separacién, hidrélisis, isomerizacion,

precipitacion, desmineralizacion, cristalizacion, entre otros; enfocados al uso del concentrado de
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lactosa y la lactosa como tal, en diversas aplicaciones en industrias como la farmacéutica, de

alimentos, bebidas, cosméticos, entre otras.
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Planteamiento del Problema

Uno de los principales sectores econdémicos de paises en desarrollo como Colombia, es
la industria lactea; la cual, a partir de la leche cruda, produce principalmente leche pasteurizada,
leche UHT y derivados lacteos como el yogur, arequipe, mantequillas, queso y quesito (Quintero
GoOmez, 2011). Cada vez que se produce queso o quesito, se genera un derivado denominado
suero de leche o lactosuero, en una proporcién aproximada de 1:9; es decir que sdlo cerca del
10% de la leche empleada en el proceso de elaboracion se transforma en queso y casi el 90%
restante se convierte en lactosuero (Kaur et al., 2020; Sar et al., 2022a; Skryplonek &
Jasinska, 2017). Cabe destacar que la industria lactea a nivel mundial produce 200 millones de
toneladas al afio de lactosuero (E Alves et al., 2018).

El lactosuero es un subproducto liquido rico en macro y micronutrientes, el cual puede
ser utilizado por la industria lactea y de alimentos en bebidas refrescantes, bebidas fermentadas,
bebidas alcohdlicas, produccion de acidos organicos, obtencion de concentrados de proteina,
derivados de lactosa, entre otros. No obstante, en la actualidad, dadas las toneladas anuales
producidas, la informalidad y la falta de tecnologia para darle una adecuada disposicién y/o
aprovechamiento, sélo una pequefia porcion se utiliza directamente en la elaboraciéon de
derivados lacteos o bebidas y la mayor parte termina siendo filtrada y posteriormente descartada
en rios, cuencas hidricas y en suelos (Rodriguez-Basantes et al., 2020).

Segun estudios, se pueden contaminar 1000 Litros de agua con tan solo 1 Litro de
lactosuero que es vertido indiscriminadamente. Asi, considerando las dinAmicas actuales de
produccion de queso en Colombia, se estima que cada segundo se contamina cerca de 28000
Litros de agua; dado que la carga organica que posee, compuesta por carbohidratos, proteina y
grasa, permite la reproduccion de microorganismos presentes en el agua, generando cambios

en la demanda quimica y biolégica de oxigeno (DQO y DBO respectivamente) (Karim & Aider,

2022; Kumar et al., 2021; Londofio Uribe et al., 2008).
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Ahora, si bien es cierto que los altos volumenes producidos de suero de leche, que son
descartados y terminan en las cuencas hidricas tienen un enorme impacto ambiental, éste no es
el fin de la historia. Este subproducto se caracteriza ademas por poseer un alto valor nutricional
y sus componentes representan diversas alternativas de desarrollo de nuevos subproductos. En
su composicién se encuentra grasa, proteinas de alto valor biolégico, minerales, vitaminas y en
mayor proporcion, lactosa; componentes que representan el 50-55% (Base Seca (BS)) de los
nutrientes de la leche que es utilizada en la elaboracion del queso, por lo cual, el desecho de
este subproducto representa importantes pérdidas econémicas para la industria lactea (Parra
Huertas, 2009; Skryplonek & Jasinska, 2017).

Existen diferentes industrias a nivel mundial que cuentan con el capital y la tecnologia
necesarios para concentrar el lactosuero y obtener suero concentrado, proteinas séricas
concentradas, hidrolizadas y aisladas (WPC, WPH y WPI por sus siglas en inglés) y concentrado
de lactosa conocido también como permeado de suero (al 60-80% de lactosa aproximadamente);
ingredientes de gran interés nutricional y econdmico en los ultimos tiempos, debido a su valor
biolégico, funcionalidad y versatilidad en diferentes aplicaciones industriales. Por tanto, la
inversién en tecnologia representa un cambio en el panorama, puesto que amplia la gama de
posibilidades que contribuyan para dar solucién a los problemas ambientales y las oportunidades
nutricionales del subproducto mayoritario de la queseria.

Ahora bien, una vez se cuente con la tecnologia para separar y extraer los nutrientes
presentes en el lactosuero, el principal interés econémico se enfoca en la obtencion de las
proteinas séricas debido a su alto valor biolégico. Sin embargo, las proteinas representan
Unicamente el 0.6-0.8% (p/v) de la totalidad del suero, dado que éste retiene el 95% de los
carbohidratos de la leche, en forma de lactosa; es decir, que la lactosa corresponde al 4.5-5.2%

(p/v) de la totalidad del suero, surgiendo finalmente una necesidad mayor, respecto a la
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basqueda, evaluacién y planificacion de alternativas de uso y disposicion a escala industrial
(Bansal N. & Bhandari B., 2016).

Considerando la lactosa como un edulcorante natural ampliamente reconocido y presente
en multiples productos alimenticios, se hace necesario evaluar todas las posibles alternativas de
utilizacion de ésta, una vez es obtenida del proceso de separacion de los componentes del suero
de la leche. Partiendo desde la comprension y caracterizacion de su composicion y pureza,
pasando por la evaluacion de sus funcionalidades tecnoldgicas, hasta considerar la poblacion
gue no tiene la capacidad de metabolizarla. Algunas opciones se remiten a la purificacion del
concentrado de lactosa obtenido (dado que contiene trazas de proteina y minerales), otros se
limitan a procesos de hidrdlisis para la obtencion de productos en polvo deslactosado o incluso
jarabes liquidos; para ser empleados en la elaboracién de derivados lacteos como edulcorantes
de origen lacteo. Otros son mas ambiciosos y contemplan procesos secuenciales mas complejos
como enzimaticos de hidrdlisis, de isomerizacion, de fraccionamiento, entre otros, para la
obtencion de compuestos de interés como la tagatosa, un edulcorante bajo en calorias, de indice
glucémico cero, anti-caries, apto para diabéticos, con propiedades prebiéticas y aceptado por
organismos como FDA, EFSA y OMS; que a implican inversiones en tecnologia adicionales
(Alvarez-Cao et al., 2020; De Souza et al., 2010; Gémez Soto & Sanchez Toro, 2022;
Guerrero-Wyss et al., 2018; Rico Rodriguez, 2018).

Por todo lo anterior, el foco de esta monografia es investigar ¢ Cuales son las alternativas
industriales para el aprovechamiento del concentrado de lactosa, presente en el suero, en el
permeado de suero 0 como materia prima en un estado purificado comercial?; que sean
versatiles como respuesta a esta problematica ambiental global, que generen rentabilidad y una

menor inversion para la industria.
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Justificacion

A nivel nacional, son pocas las industrias que invierten e implementan las tecnologias
necesarias para el aprovechamiento del lactosuero como subproducto del queso, debido a los
elevados costos de inversion; causando que ademas de ser un problema ambiental, aumenten
las importaciones de derivados del lactosuero, afectando la cadena de valor e impactando la
economia del pais. Sin embargo, dado que el suero de leche posee componentes nutricionales
como grasa, proteinas de alto valor bioldgico, minerales, vitaminas y lactosa; se posiciona como
un subproducto de interés industrial (Alvarez-Cao et al., 2020; Gémez Soto & Sanchez Toro,

2022).

Las proteinas del suero representan uno de los principales componentes del lactosuero,
por su alto valor biolégico y amplio rango de aplicacion industrial; aunque son un componente
minoritario del suero y representan tan sélo el 9-10% (Base Seca (BS)) de su composicién. Por
tanto, se hace fundamental lograr el aprovechamiento de la totalidad del lactosuero como fuente
de ingredientes para diversas industrias nacionales, generdndose la necesidad de estudiar las
posibles aplicaciones industriales del componente mayoritario del lactosuero, el concentrado de
lactosa, el cual corresponde al 66-70% (Base Seca (BS)) del suero (Kaur et al., 2020; Sar et al.,
2022a).

Teniendo en cuenta lo anterior, el presente trabajo pretende evaluar alternativas de
aplicacién del concentrado de lactosa obtenido mediante procesos de separacion por
membranas y la lactosa en si, proveniente de los altos volimenes de produccién de lactosuero
como consecuencia de la constante demanda de queso a nivel nacional. Para asi generar un
impacto tanto ambiental como econémico en la industria lactea convirtiendo un “residuo”
altamente contaminante, en un “subproducto” para la elaboracion de nuevos ingredientes y
productos industriales. Esto, mediante una evaluacion de las alternativas encontradas en

publicaciones recientes, dado que se presenta la lactosa como un ingrediente disponible en altas
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cantidades y con caracteristicas propias versatiles, que pueden ser aprovechables mediante
diferentes tecnologias aplicables en escala industrial.

Dado que La industria lactea, la industria de alimentos, el medio ambiente y la poblacion
colombiana se veran beneficiados mediante un mayor aprovechamiento de los subproductos de
la cadena productiva de los quesos, la valorizacién de ingredientes de alta calidad producidos al
interior del pais, la reduccién en la contaminacion causada por el vertimiento indiscriminado y
finalmente, una mayor oferta de productos elaborados con ingredientes nacionales de alto valor
nutricional. Todo lo anterior, con un alcance principalmente a nivel nacional y en menor

proporcion, a nivel global.
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Objetivos
General
Examinar el estado actual de la investigacion sobre las aplicaciones industriales del
concentrado de lactosa obtenido del suero de leche mediante un andlisis de sus propiedades

quimicas y fisicas.

Especificos

° Recopilar y analizar la literatura existente sobre las diferentes propiedades
guimicas y fisicas del concentrado de lactosa derivado del suero de leche.

° Evaluar las aplicaciones industriales actuales del concentrado de lactosa en
diferentes campos, como la alimentaria, farmacéutica y cosmética.

° Identificar las tendencias actuales y futuras en la investigacién sobre el uso del

concentrado de lactosa en aplicaciones industriales, y sugerir areas de investigacion futura.
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Marco Teorico
Lactosuero
El suero le leche o lactosuero es el subproducto de mayor volumen obtenido durante la
produccién del queso y caseina a partir de la leche; corresponde al 85-90% del volumen de leche
empleada en la elaboracion del queso y retiene cerca del 55% de los sélidos lacteos de la leche.
Es un liquido translicido amarillo-verdoso con un sabor residual agrio y ligeramente salado

(Mollea et al., 2013; Skryplonek & Jasinska, 2017).

Se estima una produccion anual de 180 millones de toneladas al afio, de los cuales solo
el 50% es procesado y aprovechado. Es un subproducto altamente contaminante si se descarta
en cuencas hidricas, pero representa una fuente rica en nutrientes de alto valor biolégico y de
facil asimilacion si se le da un uso adecuado; puesto que en su composicion contiene
principalmente lactosa, seguido de proteina (aproximadamente un 20% de las proteinas totales
de la leche), vitaminas y minerales (Mollea et al., 2013).

De acuerdo con la forma de elaboracion del queso pueden obtenerse dos tipos de suero.
El primero se obtiene mediante el uso de cuajo debido a una coagulacién enzimatica por efecto
de la enzima quimosina, obteniendo un suero dulce de pH 6-7 aproximadamente. El otro tipo de
suero se conoce como suero acido (pH < 5) y se obtiene por coagulacién de la leche mediante
la acidificacién de esta (Skryplonek & Jasinska, 2017).

Recientemente, se ha incursionado en diversos usos y aplicaciones a partir del suero de
leche, ganando cada vez mas importancia la aplicacion de tecnologias de nano y ultrafiltracion
para separar sus componentes principales y aumentar su valor industrial. El reto surge en el uso
de los altos volumenes de lactosa obtenidos en las etapas finales del proceso, en forma de

concentrado de lactosa.
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Aprovechamiento del Lactosuero

De forma general existen dos formas principales de aprovechar el lactosuero producido
por la industria quesera: La primera consiste en emplearlo tal como se obtiene del queso, ya sea
en polvo o liquido, como ingrediente para la elaboracién de otros derivados de la industria de
alimentos como por ejemplo en la elaboracién de bebidas fermentadas o para alimentacién
animal principalmente (Mollea et al., 2013; Rodriguez-Basantes et al., 2020). La siguiente
alternativa, es el aprovechamiento de sus componentes; el cual puede llevarse a cabo mediante
el uso de membranas de filtracién que consideran caracteristicas de masa molecular, carga,
tamafio de particula, pH y fuerza i6nica de los compuestos, para separarlos y asi obtener
inicialmente un concentrado de proteinas de alto valor biolégico, que puede concentrarse auin
mas con equipos de evaporacién y secado, para lograr concentrados de proteina de hasta el 70-
80% (Base Seca (BS)). Posterior a la obtencidon de las proteinas séricas, queda un volumen
considerable de liquido conocido como permeado de suero; el cual se caracteriza por tener altas
concentraciones de lactosa y trazas de proteina y minerales (Butylina et al., 2006a; De Souza
et al., 2010; Mollea et al., 2013).
Concentrado de Lactosa o Permeado de Suero

El concentrado de lactosa (20-25% lactosa Base Himeda (BH)) es un producto obtenido
a partir del suero (5% lactosa BH) procesado por tecnologias de membranas de filtracion, durante
la separacién de los componentes del lactosuero; el cual posee trazas de proteina y minerales
gue no pudieron ser completamente separados con la tecnologia de membranas. En este
concentrado o permeado se encuentra el 80% de los azlcares de la leche utilizada originalmente
en la elaboracion del queso (Atra et al., 2005a; Mollea et al., 2013).

A nivel industrial existen algunas aplicaciones Utiles para este producto, dado que por su
alto contenido de lactosa puede emplearse en la industria de confiteria, suplementos, farmacos,

procesos fermentativos para la obtencién de compuestos de interés y valor comercial como &cido
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lactico o incluso como insumo para la produccion de biocombustibles, entre otros (Atra et al.,
2005a; Kaur et al., 2020; Mollea et al., 2013).
Lactosa

Se caracteriza por ser el azucar propio de la leche, de cardcter reductor, compuesto por
galactosa y glucosa unidos con enlaces glucosidicos del tipo B(1—4). Tecnolégicamente
presenta baja solubilidad y dificil cristalizacién una vez esta disuelto en agua (Kelly & Fox,
2016).

Para darle un mayor valor agregado a la lactosa, contenida en el concentrado de lactosa
o permeado de suero, puede secarse mediante la tecnologia de secado por atomizacién para
obtener un producto en polvo microencapsulado, que tenga beneficios en cuanto a los costos de
transporte y almacenamiento de altos voliumenes en polvo; ademas de una aplicabilidad mas
diversa, vida util prolongada, estabilidad y homogeneidad en soluciones y mejorando incluso su
solubilidad debido a la caracteristica higroscépica que posee la capsula formada (Kelly & Fox,
2016; Prabhuzantye et al., 2019).
Secado por atomizacion

También conocido como secado por aspersion o spray dry, consiste en una tecnologia
gue parte de una materia prima en solucién o suspension de gotas, las cuales se atomizan para
lograr la evaporacion del agua o el solvente presente en cada gota, por contacto con aire caliente
dentro de la camara de secado y obtener un producto en encapsulado, bien sea en forma de
polvo fino o aglomerado. El control del flujo de aire, su distribucién, las temperaturas de entrada
y salida de la camara y la configuracion del sistema de atomizacion (disco rotatorio y boquillas),
son determinantes en las caracteristicas estructurales y de calidad del producto a secar (Parihari,
2009; Threlfall-Holmes, 2009).

Esta tecnologia ha permitido la transformacién de materias primas y productos terminados

solidos o liquidos, de dificil manipulacion, en productos en polvo que facilitan su dosificacion en
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el proceso productivo, aumentan la vida til, disminuyen los costos de almacenamiento y
distribucion, conservan caracteristicas propias de aroma, sabor y composicion nutricional. El
secado por spray dry se utiliza hoy en dia en la fabricacién de diversos productos industriales,
no solo en alimentos sino también en detergentes y productos farmacéuticos de gran valor
econdémico (Ghandi et al., 2012; Mohammed et al., 2021).

Filtracion por membranas

La tecnologia de filtraciébn por membranas puede entenderse como el paso de sustancias
de diferentes pesos moleculares, por ejemplo, entre 103y 10° Da (g/mol) (proteinas séricas) para
ultrafiltracion (UF) y entre 100 y 500 Da (lactosa) para nanofiltracion (NF), impulsados por presion
a través de membranas, con el fin de separar y concentrar sus componentes. En cada membrana
utilizada, el disolvente y ciertos componentes presentes alli (“permeado”) pasan a través de la
membrana, la cual, a su vez, retiene en su superficie los componentes de interés de acuerdo con
su tamafo y peso molecular (“retenido o retentado”). Tales membranas difieren entre si por su
disefio, material de fabricacion y tamafio de poro, lo que permite que tengan aplicacion en la
separacion y concentracion de diferentes compuestos; asi como en el valor nutricional del
retenido (Atra et al., 2005b; Butylina et al., 2006b; Prudéncio et al., 2014).

La industria lactea ha sido una de las pioneras en el uso de equipos y tecnologias de
membranas para la separacién de compuestos de la leche y el suero, de forma tal que es posible
obtener productos con alto valor nutricional y funcionalidad para la industria de alimentos,
farmacéutica y del deporte en general; como los concentrados de proteinas de leche,
concentrados de proteinas del suero y aislados de proteinas del suero (MPC, WPC, WPI por sus

siglas en inglés, respectivamente) (Onwulata & Huth, 2008a, 2008b).
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Metodologia
Revision de la Literatura

Para el desarrollo de esta monografia se llevd a cabo una revision de la literatura
siguiendo las pautas de la Declaracién PRISMA para las revisiones sisteméaticas (Page et al.,
2021) y las recomendaciones de Gomez-Luna et al. (2014) con modificaciones; con el fin de
orientar el desarrollo de la investigacion. La investigacidn se dividid en 4 etapas fundamentales:
La primera tuvo como propdsito principal establecer la pregunta de la investigacion, realizando
los primeros acercamientos a modo de busqueda bibliografica para la contextualizacion de la
problematica actual y la definicién de la justificacion de la investigacién. La segunda etapa apunt6
a la recoleccion de la informacion, siguiendo criterios de busqueda de publicaciones en revistas
cientificas y otras fuentes, partiendo de una ecuacion de busqueda estructurada. La tercera etapa
correspondié a la organizacién de la informacion, con ayuda del software Mendeley y la
herramienta web Rayyan para agilizar el proceso de revision de literatura. La etapa final se enfocé
en el andlisis critico de la informacion previamente organizada vy filtrada.

Formulacién de la Pregunta de Investigacion

El objetivo fundamental de esta etapa fue la formulacién de la pregunta de investigacion,
para lo cual se evalu6 la problemética actual que se deseaba abordar y se plantearon
cuestionamientos respecto al ¢,qué se desea investigar?, ¢coémo se pretende abordar el tema?,
¢por qué y para qué se pretende investigar? y ¢quiénes son los publicos interesados o
impactados por la probleméatica?

Se investigaron alternativas de aplicacion del concentrado de lactosa obtenida en los
procesos de separacion por membranas de filtracion, del lactosuero como subproducto de la
industria quesera; mediante una revision de las publicaciones mas recientes disponibles en
bases de datos cientificas y de divulgacion. Esto, con el fin de identificar alternativas viables en

términos técnicos y tecnoldgicos, para utilizar los altos volimenes de concentrado de lactosa que
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se obtienen luego de extraer las proteinas de suero durante el proceso de aprovechamiento del
lactosuero.

Recoleccion de la Informacion

Se emplearon licencias de las siguientes universidades: Universidad de Antioquia
(Colombia), Universidad Federico Santa Maria (Chile) y Corporacién Universitaria Unilasallista
(Colombia) para acceder a la informacion.

Como estrategia de busqueda se establecié la ecuacion de busqueda para ser empleada
en la base de datos referencial SCOPUS, de modo que fuera posible revisar informaciéon de
diferentes bases de datos con revistas indexadas. Se filtro la busqueda entre los afios 2012 y
2023, utilizando como matrices de interés las palabras “lactose”, “whey” y “application” unidos
por conectores booleanos, limitAndose a articulos, excluyendo las areas tematicas de: fisica y
astronomia, ciencias de la computacion, enfermeria, ciencias sociales, veterinario, y finalmente
excluyendo las palabras clave: diario de prioridad, ganado, proteinas, proteinas de suero,
caseina, proteina. La ecuacion de busqueda obtenida se presenta a continuacion:

“ TITLE-ABS-KEY (lactose AND whey AND application) AND (LIMIT-TO (PUBYEAR,
2023) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2022) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2021) OR LIMIT-TO
(PUBYEAR, 2020) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2019) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2018) OR LIMIT-
TO (PUBYEAR, 2017) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2016) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2015) OR
LIMIT-TO (PUBYEAR, 2014) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2013) OR LIMIT-TO (PUBYEAR, 2012))
AND (LIMIT-TO (DOCTYPE, "ar")) AND (EXCLUDE (SUBJAREA, "PHYS") OR EXCLUDE
(SUBJAREA, "COMP") OR EXCLUDE (SUBJAREA, "NURS") AND (EXCLUDE
(EXACTKEYWORD, "Priority Journal') OR EXCLUDE (EXACTKEYWORD, "Cattle")) AND
(EXCLUDE (SUBJAREA, "SOCI") OR EXCLUDE (SUBJAREA, "VETE")) AND (EXCLUDE
(EXACTKEYWORD, "Proteins") OR EXCLUDE (EXACTKEYWORD, "Whey Proteins”) OR

EXCLUDE (EXACTKEYWORD, "Casein") OR EXCLUDE (EXACTKEYWORD,"Protein")) *
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Como criterios de exclusién, se consideraron las investigaciones cuyo enfoque no se
centraba en el aprovechamiento de las caracteristicas del concentrado de lactosa o de la lactosa
en si, sino en otros de los componentes presentes en el suero y de la leche, tales como las
caseinas y las proteinas séricas; puesto que no contribuyen significativamente para dar
respuesta a los objetivos del presente trabajo.

Como criterios de inclusion en la revisidn, se consideraron publicaciones que exhiban
claramente el nombre de los autores, la fecha de publicacién y la organizacion a la cual
pertenecen, y que dentro de su resumen aborden uno o varios de los siguientes planteamientos:

* Proceso de obtencion de concentrado de lactosa a partir de lactosuero.

» Optimizacion en el proceso de obtencién del concentrado de lactosa a partir de

lactosuero.

» Temas referentes a hidrdlisis, isomerizacion, precipitacion, desmineralizacion, filtracion

y/o cristalizacién de lactosa.

» Métodos de purificacién de lactosa o concentrado de lactosa.

* Informacion sobre la utilizacion de la lactosa a nivel industrial.

* Elaboracion de productos a partir de lactosa y/o sus derivados.

Como criterios de elegibilidad de articulos, se realizaron las siguientes preguntas
consecutivas para los documentos encontrados en la basqueda, teniendo siempre presente los
criterios de inclusién para la revision:

« ¢ El titulo es sugerente frente a los criterios de inclusion?

* ¢ El resumen cumple algun criterio de inclusién?

* ¢ El resumen menciona informacion que aun no se ha considerado?

* ¢ El articulo es elegible para una lectura a profundidad?

+ ¢ El articulo centra su interés en las caracteristicas propias de la lactosa, ya sea que
esté presente en el suero, en el concentrado de lactosa o empledndola en una forma purificada

comercial?
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De esta forma, se agruparon los articulos de acuerdo con la tecnologia o principio
empleado, y teniendo presente la matriz de partida en cada articulo, es decir, si utilizaban la
lactosa presente en el suero, la lactosa como materia prima en un estado purificado comercial o
la lactosa presente en el permeado de suero luego de la filtracion por membranas; considerando
todas las posibilidades para el mayor aprovechamiento de esta materia prima.

Organizacion de la Informacién

Se ordend la informacion de los articulos que cumplen todos los criterios de elegibilidad
por nombre de la revista, titulo del articulo, autor(es), afio de publicacién, palabras clave, industria
donde aplica, principio y principales hallazgos, utilizando el software Excel de Microsoft 365. Se
realiz6 la gestién bibliografica haciendo uso del software bibliografico Mendeley Desktop, de la
mano del cual también se generé la bibliografia del proyecto final.

Andlisis de la Informacién

Esta etapa se realiz6 en un proceso constante de analisis desde el comienzo de la
revision. Se realiz6 mediante un pensamiento critico, teniendo siempre como norte el objetivo
general de la monografia y considerando como criterio de seleccion final, la informacion que
contribuyera a dar respuesta a la pregunta de investigacion, de modo gque se establecieran las
alternativas de aplicacion industrial del concentrado de lactosa que fueran viables para una

implementacién industrial.
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Resultados y Discusion

La ecuacién de busqueda empleada en SCOPUS entreg6 un total de 109 articulos para
la revision, los cuales fueron procesados inicialmente en la herramienta Rayyan, disponible en la
web. Esta herramienta permitié optimizar y agilizar las primeras etapas de la revision,
comenzando por una clasificacion de las palabras clave mediante criterios de inclusion resaltados
en verde y de exclusion resaltados en rojo, para una facil visualizacién de los temas principales
de trabajo de los articulos de la busqueda. Posteriormente, se realizd una clasificacion de las
referencias para Incluir, Excluir y No decidir, con las razones de cada decisiéon en forma de
etiquetas, de forma que se fueron filtrando los estudios que se finalmente se revisaron a
profundidad.

llustracion 1. Temas principales de la busqueda, obtenidos de Rayyan

El analisis obtenido de la herramienta de revisién (Ver llustracion 1) presenta los primeros

hallazgos sobre las aplicaciones mas recientes para la utilizacion de lactosa presente en el suero,
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proveniente del proceso de elaboracion del queso; donde resaltan, entre las ideas principales,
multiples técnicas asociadas al uso de microorganismos, tales como procesos fermentativos,
hidrdlisis, isomerizacion, inmovilizacion, levaduras, entre otros. Ademas, se mencionan algunos
componentes de valor como probiéticos, &cido lactico, lactulosa, etanol, celulosa, que son de
interés para industrias como la de productos alimenticios, farmacéuticos, nutricionales,
biocombustibles, textiles y demas.

Posteriormente se afiadieron etiquetas a los articulos listados, buscando realizar un
nuevo filtro en la revision, excluyendo palabras clave como proteinas, proteinas de suero y
caseinatos, los cuales no son relevantes en este estudio; del mismo modo que se incluyeron
palabras clave como lactosa, aplicacién y permeado de suero, que permitieron identificar de
manera agil algunos articulos que se acercaban mas a los objetivos de la investigacion. De esta
manera, se excluyeron 33 articulos cuyo enfoque no era relevante para este estudio, 5 articulos
donde no fue posible la visualizacién del contenido del documento y otros mas que no entregaban
la informacion experimental completa o clara; por medio de las licencias universitarias
disponibles. Finalmente se excluyeron los articulos que no reportaban en detalle las condiciones
de operacion de las metodologias aplicadas, ya que dificultaban la comparacién. Los demas
articulos fueron analizados partiendo por el titulo, el resumen y la metodologia, teniendo presente
su potencial para contribuir al objetivo general del presente estudio, donde fuera posible el
aprovechamiento de la lactosa para multiples aplicaciones industriales.

Inicialmente el objetivo de la investigacion estaba enfocado en el aprovechamiento de la
lactosa como componente principal del permeado de suero obtenido de los procesos de
separacion por membranas como alternativa a su disposicion indiscriminada descarte en las
cuencas hidricas, pero durante la busqueda se encontré que es posible partir desde la lactosa
de como materia prima de forma general, como un disacarido con multiples aplicaciones
industriales mediante diversos métodos, que también seran estudiados y considerados en esta

revision.
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Con ayuda de la herramienta Rayyan y el analisis llevado a cabo, se agruparon los
resultados, mediante 4 tablas de acuerdo con el enfoque fundamental de cada investigacion
encontrada en la revision, enfocados en la utilizacién de lactosa como punto de partida o foco de
interés para la obtencion de compuestos de valor a nivel industrial.

Los procesos fermentativos junto con los procesos enzimaticos estdn presentes en
multiples reacciones celulares de todos los seres vivos, donde los primeros consisten en los
procesos metabolicos de un organismo donde se produce una reaccion de transformacion de un
sustrato dado, para la obtencién de metabolitos o también llamados productos; y los segundos
procesos consisten en la accién de proteinas (enzimas) como catalizadores naturales de las
reacciones celulares de todos los seres vivos. Al combinar ambos procesos, es posible llevar a
cabo fermentaciones a partir de diferentes sustratos, que seran metabolizados por los
microorganismos en productos que tienen multiples aplicaciones en diferentes industrias.

Es asi, como va formandose un gran numero de posibilidades de obtencion de
metabolitos, puesto que mediante la fermentacion es posible obtener productos comerciales bien
conocidos como el vino, la cerveza y el pan, pero también otros compuestos versatiles como el
acido lactico, etanol, acido acético, entre otros, o incluso producir enzimas que tendran una
aplicacion posterior.

Por ejemplo, la Tabla 1, presenta investigaciones donde se obtiene la enzima f-
galactosidasa a partir de microorganismos como levaduras, bacterias y hongos, con diferentes
condiciones de proceso y rendimientos de produccion. Dicha enzima es obtenida mediante la
bioconversién de lactosa como sustrato, la cual puede estar presente en la leche, en el suero o
en solucién; enzima que ademas se utiliza cominmente para la hidrélisis del mayor subproducto
de la industria lactea, la lactosa, puesto que es un disacarido que presenta dificultades como
tendencia a la cristalizacion durante el almacenamiento, bajo poder edulcorante, baja
aplicabilidad en productos para personas intolerantes a este nutriente. Por ende el proceso de

hidrdlisis catalizado por la enzima permite la ruptura del enlace glucosidico B(1—4) de los
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extremos no reductores presentes en los beta galactésidos como la lactosa, con alta eficiencia
(Alikkunju et al., 2016; de Jesus & Guimaraes, 2020), para la liberacién de los monosacaridos
gue componen la lactosa, posibilitando asi, su utilizacion como ingredientes con mejor poder
edulcorante, solubles en agua y mucho mas fermentables por un gran ndmero de
microorganismos; dado que investigaciones recientes han demostrado rendimientos bajos al
emplear microorganismos que tienen baja afinidad para la obtencién de nutrientes a partir de la
lactosa; sin embargo, esta capacidad de asimilacion se ve potenciada cuando el sustrato de
lactosa esté hidrolizado parcial o totalmente.

Adicionalmente, la produccién de la enzima podria ser util para incorporarla en productos
dirigidos a la poblacién intolerante a la lactosa, quienes tienen bajos niveles de la enzima en su
intestino, facilitando su consumo y digestion de leche y otros productos lacteos (Mahalakshmi
et al., 2013).

La enzima B-galactosidasa suele tener un pH de actividad hidrolitica cercano a 6.0, sin
embargo, investigaciones recientes han demostrado que también es posible aprovecharla en
diferentes rangos de pH, yendo desde algunos valores acidos hasta alcalino, impactando positiva
0 negativamente su actividad claro esta (Boudjema et al., 2016; Kalathinathan & Kodiveri
Muthukaliannan, 2021). No obstante, lo anterior posibilita su utilizacion tanto en procesos
industriales altamente tecnificados donde es posible mantener las condiciones de operacion
Optimas y estables para mejores rendimientos; como también en sistemas donde el control de la
operacion no puede ser tan especifico, se manejan rangos de valores y el objetivo es lograr
hidrolisis parciales y no totales, debido a los costos energéticos de operacion y a las
caracteristicas de las instalaciones disponibles. Adicionalmente, que la enzima pueda actuar en
diferentes pH hace posible el uso del suero acido y dulce como sustrato de la reaccién(de Jesus

& Guimaraes, 2020).



Tabla 1. Produccion de 3-galactosidasa a partir de microorganismos y evaluacion de su actividad hidrolitica

Condiciones para crecimiento y produccién de la enzima

Produccion de

Rendimiento de

hidrélisis de la

Posibles aplicaciones

Proceso posterior

Referencia

. . ) la enzima presentadas en el articulo ala hidrélisis
Sustrato Microorganismo Temperatura pH Tiempo enzima obtenida
Levadura . . .
Derivados de la industria
50.0g/L suero de Kluyveromyces 20-25°C 6.8 3-6min | 0.98 U/mg )
marxianus CCT lactea, bioprocesos en
gueso en polvo 3172 . .
o NR alimentos, textiles, NR (Alves et al., 2022)
desproteinizado y Levadura 15- 18 dustrias f o
pasteurizado Saccharomyces 14-17°C 6.8 ) 1.31 U/mg industrias farmaceuticas,
- min medicina.
fragilis CCT 7586
Crecimiento
1220.00 1U/g . o simultaneo de
) Acido lactobidnico,
) peso seco de 91.0% a partir de ) Saccharomyces
Suero pasteurizado | Levadura o lactulosa, lactitol, o
) actividad suero (5% p/v), a pH cerevisiae (no
(4.5% p/v) conurea | Kluyveromyces 25°C 5.5 20 min o lactosacarosa, GOS, ) (Yadav et al., 2014)
) enzimatica 6.5y 30 °C luego de ) consumidor de
(0.2% plv) marxianus bioetanol, )
(203.30 1U/g 3h. . ) lactosa) a partir de
, polihidroxialcanoatos. o
peso himedo) los hidrolizados de
suero
68.8%y 87.4% a
partir de suero y de
y Levadura solucion de lactosa )
Solucién de lactosa 45 - (Boudjema et al.,
Kluyveromyces 30°C 15-18h | 589.00 U/mg (5% p/p) _
(2%) y urea (2%) ) 6.5 . Productos reducidos en 2016)
marxianus respectivamente, a ]
lactosa y produccion de NR
pH 7 y 30°C luego de
GOsS.
8h.
Bacteria )
Permeado de suero . 6.0 - (Mahalakshmi
Lactobacillus 37°C 18-24h | 2600.00 U/ml NR
(4.4-5.2% lactosa) ) 9.0 et al., 2013)
amylophilus GV6
Suero (5%p/v . 213.00 unidades o . . (Kalathinathan &
) Bacteria . 47.0 % hidrdlisis a 40 | Bioprocesos, bioetanol, o
lactosa) con licor de 6.0 - Miller de B- ) Kodiveri
. Paracoccus 28-37°C NR . -50 °C en6h de jarabe dulce, GOS y NR .
maiz macerado (5 - . 11.0 galactosidasa . » . B . Muthukaliannan,
marcusii KGP incubacion alimentacion para animales

20%)

intracelular

2021)




Lactosa (1% p/v) y
suero (1% p/v)

Bacteria
Enterobacter
ludwigii KS85

psicotropica

15-35°C

5.0 -
10.0

24-72h

4502.00

U/min/célula

72.0 — 94.0%

hidrélisis

Reduccion en los costos de
enfriamiento y
calentamiento del proceso,
sin afectar la calidad de los
productos alimenticios,
conservando su olor, sabor

y calidad nutricional.

NR

(Alikkunju et al.,
2016)

Nota. NR = No reportado
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Se destaca la versatilidad para el uso de lactosa en diversas aplicaciones industriales, ya
sea que se encuentre presente en el suero de forma natural o una vez han sido fraccionados los
componentes del suero y se obtiene lactosa en forma de permeado de suero o incluso en una
forma aun mas purificada; de acuerdo con la materia prima, la tecnologia y la capacidad instalada
gue se tenga disponible; contribuyendo en la respuesta a las necesidades de la poblacion
intolerante a lactosa, la disposicion del suero como residuo y la cristalizacion de la lactosa (de
Jesus & Guimaraes, 2020; Mahalakshmi et al., 2013; Sharma et al., 2021; Zhang et al., 2018).
Esto, dado que se ha demostrado que diversos microorganismos tienen la capacidad de
reconocer la lactosa como sustrato en diferentes condiciones y metabolizar productos de interés,
o bien también de utilizar la lactosa para la sintesis de B-galactosidasa que propicie la hidrélisis
de la lactosa presente en el medio o incluso la produccién de compuestos funcionales como los
galacto-oligosacéaridos (GOS), mediante la reaccion de transgalactosilacion que se hace
dominante en medios con altas concentraciones de lactosa, por ejemplo, utilizando los
permeados de nanofiltracion y 6smosis inversa de los procesos de filtracion por membranas del
suero, con concentraciones de lactosa del orden de 105 a 330 g/L (Pazmandi et al., 2018).

Se resalta ademas el potencial que representa la utilizacion no solo de enzimas
comerciales para la hidrélisis de la lactosa, sino también de la produccién de la enzima y su
accién de hidrélisis en conjunto dentro del mismo reactor, sin afectar los rendimientos
significativamente en la inhibicién por el metabolito e incluso en co-cultivos con microorganismos
que utilizan los hidrolizados de lactosa para la sintesis en paralelo de nuevos compuestos (Yadav
et al., 2014; Zhang et al., 2018).

Los procesos fermentativos y enzimaticos ofrecen un gran numero de alternativas, tanto
para el aprovechamiento de la lactosa como subproducto, como la optimizacion de los procesos
mediante la obtencion de microorganismos recombinantes, la permeabilizacion celular, entre
otros; asi como estrategias mas simples como el ajuste de las condiciones Optimas para el

crecimiento (tiempo, pH, temperatura, concentraciéon del medio, agitacién) mediante modelos
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estadisticos y pruebas de laboratorio (M. E. Alvarez-Cao et al., 2018; Alves et al., 2022; Castro
et al., 2012; Fedorovych et al., 2023; Sahoo & Jayaraman, 2019; Yadav et al., 2014; Zhao et al.,
2014).

Alikkunju etal. (2016) estudiaron la produccién de [(-galactosidasa de bacterias
psicotrépicas tomadas de los sedimentos de Kongsfijord, Artico, las cuales demostraron la
capacidad de actuar en bajas temperaturas, presentando una alternativa innovadora para
compensar los requerimientos energéticos del sistema durante la hidrélisis, impactando
positivamente los costos de enfriamiento y calentamiento del proceso considerablemente, porque
ademds las temperaturas para la inactivacion final de la enzima son moderadas, en las
temperaturas donde las enzimas mesoéfilas son funcionales.

La produccion de la B-galactosidasa, ademas de la hidrélisis de la lactosa, también
permite la sintesis de galactooligosacaridos (GOS), lactulosa y lactosacarosa, mediante la
reaccion de transgalactosilacion, principalmente llevada a cabo en altas concentraciones de
lactosa; donde, una molécula de galactosa proveniente de la hidrdlisis se transfiere a la fraccion
galactosa (residuo de galactésido) de la lactosa para formar galacto-oligosacéaridos. Del mismo
modo sucede con la fructosa para la lactulosa y la sacarosa para lactosacarosa (Alikkunju et al.,
2016; de Jesus & Guimaraes, 2020; Pazmandi et al., 2018)

De los resultados presentados en Tabla 1 y Tabla 2, se observa el amplio espectro que
representa el uso de microorganismos, como hongos (Aspergillus niger, Aspergillus oryzae
(Rengel dos Passos et al., 2021; Zhao et al., 2014), Aspergillus awamori (Lappa et al., 2021),
Trichoderma sp (de Jesus & Guimardes, 2020)), bacterias y levaduras; no obstante, para
cualquier implementacién que se desee realizar, deben evaluarse primero las condiciones de
proceso de acuerdo a las herramientas disponibles y el alcance definido, puesto que se evidencia
gue son multiples los factores que intervienen en los resultados durante la utilizacién de
bioprocesos a partir de diferentes microorganismo para la produccién de uno o varios tipos de

enzimas.
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De este mismo modo, se pueden evaluar otros elementos que intervienen en la ecuacion

de los procesos biolégicos mediante enzimas, tales como cofactores, coenzimas y el sitio activo

de la reaccion. Los cofactores son moléculas en forma de iones, de caracter metalico

generalmente, que no son parte de la estructura proteica de la enzima pero que impactan su

actividad catalitica.

Tabla 2. Bioconversion de compuestos de valor, a partir de lactosa y suero

. . ) Producto Rendimiento ) o .
Microorganismo Sustrato del medio ) ) Propiedades y aplicaciones Referencia
de interés producto
El &cido D-lactico tiene
importantes aplicaciones
Co-cultivo de industriales en alimentos
' Sahoo &
Lactobacillus o 0.90 g/gy 45.0 agricultura, farmacia y (
. Permeado de suero | Acido D- o .
delbrueckii y o g/L de acido D- cosmética, dado su uso en la Jayaraman,
) (50 g/L lactosa) lactico . i ) 3
Lactococcus lactis lactico sintesis de polimeros a base 2019)
modificado de &cido polilactico (PLA),
alternativos a los producidos
a base de hidrocarburos.
Permeado de suero
Levadura dulce concentrado y Rendimiento El etil-acetato es un solvente
Kluyveromyces parcialmente Etil-acetato 0.24-0.52 g/L amigable con el ambiente con | (Ldser et al., 2015)
marxianus DSM 5422 | desmineralizado de etil-acetato diversas aplicaciones
(78g/L lactosa)
Permeado de suero
) parcialmente La goma xantana es un
Bacteria o ) . )
hidrolizado por - polisacarido ampliamente )
Xanthomonas Goma 28 g/L goma . . (Savvides et al.,
. lactamasa (7.4g/L 3 3 utilizado como emulsificante,
campestris ATCC xantan xantan B 2012)
13951 lactosa, 17.8g/L estabilizante y espesante en
glucosay 17.8g/L la industria de alimentos.
galactosa)
El &cido lactico es un é&cido
orgéanico con amplio rango de
) aplicaciones en alimentos,
Bacteria Suero ) )
. o . farmacia, cuero y textiles, por
Lactobacillus desproteinizado e o 24.57 g/L &cido . (Fakhravar et al.,
Acido lactico sus caracteristicas de

bulgaricus (ATCC
800, PTCC 1332)

hidrolizado (40 g/L
lactosa)

lactico

acidulante, conservante y
sustrato para la produccion
de otros acidos organicos y

biopolimeros.

2012)
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En vista de los altos costos asociados a la obtencion, purificacion, estabilidad y uso de
las enzimas aisladas, surgen alternativas ampliamente estudiadas para compensar esta
dificultad y hacer los procesos mas costo-eficientes, como la inmovilizacién de enzimas, los
cuales van desde sistemas complejos, elaborados con soportes de alto costo como
nanoparticulas de diamante hasta soportes de menor costo como el alginato. Para obtener
buenos resultados, la eleccion del soporte debe considerar el costo del material, la resistencia y
estabilidad térmica y mecénica, la porosidad, debe ajustarse al pH del proceso y ser inerte a las
reacciones que se llevaran a cabo, para determinar el éxito del proceso (Carvalho et al., 2020;
Goderska, 2021; Satar & Ansari, 2017) . Permitiendo una féacil recuperacién de la enzima,
reutilizacion durante ciclos consecutivos conservando una buena actividad enzimética,
proteccion frente a agentes inactivadores como la presencia de galactosa, entre otras ventajas;
mejorando el efecto catalitico (Ansari et al., 2014; Kishore & Kayastha, 2012; Mohy Eldin et al.,

2014; Satar & Ansari, 2017; Torres & Batista-Viera, 2012).



Tabla 3. Tecnologias de inmovilizacion para optimizacién de procesos

Inmovilizaciéon

Sustrato del

Rendimiento

Rendimiento

Propiedades y

. Enzima Reacci6n o método Soporte 6ptimo : . P Producto I Referencia
Origen producida medio inmovilizacién producto aplicaciones
Eficiencia de 46% hidrolisis en Degradar lactosa,
Levadura Suero inmovilizacion 66%, 6h. con resistencia mejorar
KIUvVeromvees -galactosidasa Hidrelisis de lactosa 1% (p/v) alginato parcialmente rendimiento 41% y Hidrolizados de O’r oha digestibilidad, (Carvalho
Iactﬁ/ Y (EC 3.2.1.23) de sodio desproteinizado actividad recuperada lactosa sondiciones dulzor, solubilidad y et al., 2020)
(10g/L lactosa) 65%, estabilidad a pH ; - sabor en productos
gastrointestinales p
5-7. lacteos.
YR
Glutaraldehido i%%?/ﬁggginma de
- (20;2?% ZN)’I 89.47% y 87.6’4% de Jaratzje d’ulce en
. -D- proteina de clara s . L AN hidralici panaderia,
Hongo Aspergillus galactosidasa Hidrolisis de lactosa de huevo (7% Lactosa permeada actlwdad_retemda en Hidrolizados de | 40 - 60% hldrczllss confiteria, lacteos y (Wahba, 2020)
oryzae de suero el 24vo ciclode usoy | lactosa en 8-18h a 50°C . .
(EC 3.2.1.23) p/p), goma gellan 63v0 dia de bebidas sin alcohol
gellf_lcada con almacenamiento, en la industria.
calcio .
respectivamente.
Aprovechamiento de
0 s )
e o | e | (Satar &
Garbanzo (Cicer B-galactosidasa Hidrélisis de lactosa funcionalizada con Lactosa en suero retenida luego del 6to | Hidrolizados de 6 tirr’:ms de 5360% lactosa en postres Ansari
arietinum) (EC 3.2.1.23) glutaraldehido uso con 68% lactosa 5p0 y con eladosp sart,
(GFA) rendimiento . . g Y 2017)
respectivamente productos para
lactosa-intolerantes
Retencion del 78% Enzima retuvo
o o
Albaricoque Gel hibrido de ggiggt;vg;sc:ég rzspOH_ 22tf/iggds lén
(Prunus B-galactosidasa Hidrolisis de lactosa celulosa-alginato Lactosa presente 8.0), en temperaturas Hidrolizados de temperaturas NR (Ansari et al.,
; . (EC 3.2.1.23) en capas de en leche y suero . lactosa o 2014)
Armeniaca Kaisa) concavalina A de amplio espectro hasta de 60°Cy
(30-70°C), hasta por en presencia de
30 dias 3% de galactosa
27 unidades/g con
Microesferas de actividad expresada - 2no
. . cloruro de L de 12umol/ (min x g) S C.as', 80/0 de .
Hongo Aspergillus | B-galactosidasa P S Solucién de o Hidrolizados de | hidrdlisis hasta por (Mohy Eldin
Hidrdlisis de lactosa polivinilo apH 4.4y 60°C, NR
oryzae (EC 3.2.1.23) . . lactosa (0.1M) lactosa 6hapH6.0y et al,, 2014)
funcionalizado con hasta por 5h con 10 60°C
amino ciclos sucesivos de
uso.
Sacarosa y 117y 101 g/L .
Bacterias lactosa 94y 87% Lactosacarosa fg:gncggﬁice‘a: 32 (B ahlawa
Gluconobacter Enzima proveniente de inmovilizacién y para LS2 en su meiorador de gua,
levansacarasa o Relizyme TM suero (76.09% actividades retenidas | Lactosacarosa | forma libre e 101 h n&
oxydans (LS1)y Transfructosilacion o o . L consistencia y
Vibrio natriegens (LS, EC EP403/S / IDA-Cu | lactosa) y de 55 y_98 %, (prebidtico) |nm_OV|I|zad§1 3 textura, prevencion Karboune
(LS2) 2.4.1.10) permeado de respectivamente para posibles resos) de sinéresis
leche (4.8% LS1yLS2. con suero como y ) 2022)

lactosa)

fuente de lactosa.

reemplazo de grasa
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Quitosan (2% p/v)

Hasta 6 ciclos de

Produccion de
lactulosa 17.3g/L

La lactulosa se usa
en el tratamiento de

Levadura . . p . (de
B-galactosidasa . . activado con Suero de queso y redso con con 26.7% de afecciones como
Kluyveromyces Sintesis de lactulosa p - Lactulosa o - Albuguerque
4 (EC 3.2.1.23) glutaraldehido fructosa conversiones de 24.7 rendimiento, a estrefiimiento,
lactis . . etal., 2018)
(0.8% viv) a 86%. partir de suero encefalopatia 'y
desproteinizado Salmonella
22.03 mg/cm3
i acido lactobiénico
Bacteria No requiere Acido cuando se Industria
Pseudomonas requict Bioconversion por Microcéapsulas de Suero dulce (2% lactobiénico inmovilizé, alimentaria, (Goderska,
purificacion de S ; : NR o . . S o
taetrolens DSM enzima oxidacioén de lactosa alginato de sodio lactosa) (polihidroxialca | alimentacién en farmacéutica, 2021)
21104 noato PHA) lote con suero en cosmética
intervalos de 72h,
pH 6.25.
Voltaje de circuito
i . abierto y densidad
Hongo . Méaxima densidad de . ; i
. Celdas de combustible - ) Combustible de potencia Generacion de
Phanerochgte Celol_)losa enzimatica (EFC) Elec‘tr‘odo Lactosa en suero corriente y potencia para méaximas del EFC | energia bio-eléctrica | (Choi et al.,
chrysosporium deshidrogenasa : maodificado con con 47.07mg/ml i P
basado en reacciones . (50-200mM) A generacion de fueron 6ptimas en | como un producto 2020)
KCCM60256(PcC | (CDH) : . mediador celobiosa y lactosa . "
DH) REDOX-enzima activa 100mM pH 4.5 energia 0.52Vy limpio.
pH <. 2.973pW/cm2
respectivamente

Nota. NR =

No reportado




La mutagénesis quimica es otra herramienta que se ha acoplado a los bioprocesos,
buscando favorecer las eficiencias y rendimientos de los procesos. La produccion de celulosa
bacteriana a partir de diferentes microorganismos como la bacteria Acetobacter pasteurianus
RSV-4 (MTCC 25117), por ejemplo, demostré mejores rendimientos en comparacién con la cepa
de tipo salvaje (Kumar et al., 2021).

No obstante, considerando que la inmovilizacion de enzimas exhibe una disminucién de
la eficiencia catalitica, debido a un menor contacto de la enzima con el sustrato, junto con los
requerimientos econdémicos y de infraestructura que implica el uso de enzimas sean en forma
libre o inmovilizada para el escalamiento industrial y por ultimo, en vista que Colombia no es un
productor reconocido de enzimas; se presentan a continuacion, otras tecnologias emergentes y
procesos fisicoguimicos, que proponen alternativas para la valorizacion de la lactosa, que
podrian ser implementables a corto o mediano plazo en la industria colombiana actual.
Alternativas empleadas recientemente en menor proporcién en comparacién con los modelos
enziméticos, pero que ofrecen otras alternativas para la industria que no cuenta con las
instalaciones para bioprocesos o cuyo interés va encaminado hacia metodologias mas fisicas

y/o quimicas.



Tabla 4. Métodos fisicoquimicos y otras tecnologias emergentes

o i Condiciones Producto y . o .
Objetivo Método o o Propiedades Aplicaciones Referencia
Optimas proceso Rendimientos
La tecnologia de electro
) activacion se basa en Produccion de biomasa
Suero (30g/L 4.23g/L de biomasa, o ) . .
. . electroquimica aplicada rica en proteina, grasa y
y Fermentacion con lactosa, 15g/L compuesta por proteina, » )
Obtencion de o . o buscando modificar las metabolitos de valor
. campos eléctricos lactulosa, 2.55g/L grasa, acidos organicos o . o o
metabolitos o . " caracteristicas fisicoquimicas agregado como acidos (Karim &
) usando galactosa) electo (lactico, acético, citrico, o » o
mediante electro Kl tivado (900mA ibnico) y reactividad de una solucién orgénicos y compuestos
L uyveromyces activado m propiénico) y 3 » i
activacion del acuosa después de un volétiles; los cuales Alder’ 2022)

sustrato

marxianus ATCC
64884

por 6min) por 96h a
30°C con 150rpm a
pH 6.0

compuestos volatiles
(etanol, 2-feniletanol,

alcohol isoamilico).

tratamiento de campo eléctrico
externo dentro de un reactor
modulado por membranas de

intercambio catién-anion

pueden mejorar el perfil
sensorial y vida util de

bebidas fermentadas.

Cristalizacién por
enfriamiento de
lactosa, para su
recuperacion en la

industria lactea

Aplicacion de
ultrasonido por

milicanal

Solucién de
sobresaturacion de
3.6, tiempo de
sonicacion de
45min, bafio
ultrasénico de
amplitud 40%,
frecuencia 35kHz,
con milicanal en
configuracion
combinada de

bobina-serpentin

Reduccion del tamafio
de los cristales de
lactosa, con
rendimientos de 63% de

recuperacion.

El ultrasonido se usa
ampliamente para intensificar
reacciones quimicas, de
emulsificacion, extraccion,
cristalizacion, secado,
limpieza, precipitacion y
tratamiento de aguas

residuales.

La cristalizacion de la
lactosa facilita su
recuperacion a partir el
suero, para potenciar
SUS USOS en procesos
de secado, como
excipiente de férmulas
farmacéuticas, entre

otros.

(Sharma et al., 2021)

Sintesis de

lactosa lauril éster

Esterificacion de
lactosa con &cido
laurico en
diferentes
solventes

organicos sin el

Zeolita de

aluminosilicato de
sodio, con lactosa
pura-acido laurico
en relacion 1:2, t-

Butanol como

92% de conversion con
89% de rendimiento a
partir de lactosa puray
38% de conversion a
partir de lactosa cruda

en suero con bajas

Transformacion de lactosa en
productos de valor agregado
como bebidas alcohdlicas y

biosurfactantes,

Emulsificantes de
productos alimenticios,
estabilizantes de
emulsién de leche de
coco, adaptacion de
propiedades fisicas de

la red de lipidos en

(Enayati et al., 2019)
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uso de enzimas,

con catalizador

solvente, a 55°C por
10dias

tensiones superficiales e

interfaciales.

grasa lactea anhidra,
inhibicién de crecimiento
bacteriano en leche,

yogur y requeson.

Isomerizacion de
lactosa (permeado
de leche) en
lactulosa por

electro activacion

Electro-

isomerizacién

Solucién de lactosa
al 5-10%, campo
eléctrico de 200mA,
60 minutos a 23°C

tiempo

Conversion del 25% de
lactosa en lactulosa con
96.28% de pureza, a
partir permeado de

leche.

Isomerizacion de
lactosa en
lactulosa por
electro activacién

Electro activacion
con membranas
de intercambio
i6nico para
isomerizacion in

situ.

Intensidad de
corriente eléctrica
330mA por 21 min
con KCl a partir de
permeado de suero
(6% p/p) e
intensidad de
corriente eléctrica
330mA por 14 min
con KCl a partir de
solucion de lactosa
pura (5% p/p).

Conversion del 35.1% y
38.66% de lactosa en
lactulosa, a partir
permeado de sueroy
solucion de lactosa

pura, respectivamente

Sintesis de
lactulosa a partir
de permeado de

suero

Isomerizacion
quimicay

enzimatica

Isomerizacion
enzimatica (j3-
galactosidasa) por
180min

Obtencion de 50.06g
(55.59% rendimiento) de
lactulosa por cada 100g

de suero en polvo.

Lactulosa es un disacérido
con propiedades prebiéticas
comprobadas, compuesto por
fracciones de fructosa y
galactosa unidos por enlace
glucosidico B (1—4). Polvo
blanco, inodoro, sabor dulce
0.6-0.8 comparado con

Sacarosa.

En medicina ha sido
usado en encefalopatia
hepéatica y para la
constipacion. En
alimentos se puede usar
como bifido factor,
edulcorante para
diabéticos e ingrediente
para lacteos, galletas y
chocolate.

(Aider &
Gimenez-
Vidal, 2012)

(Djouab &
Aider, 2019)

(Zimmer et al., 2017)




Los procesos quimicos en comparacion con los procesos enzimaticos difieren en términos
de costos, etapas del proceso y pureza de los productos (Juodeikiene et al., 2016). Los procesos
enzimaticos, ademas del control de las variables del proceso. Por su parte, presentan costos
importantes asociados a la obtencién, almacenamiento y reutilizacion de las enzimas; mientras
gue los procesos quimicos tienen como principal desventaja la produccién de varios compuestos
gue al final deben separarse o purificarse y mas aun si no se logra tener un control adecuado de
la reaccion.

Es importante destacar la amplia gama de procesos con buenos rendimientos y potencial,
llevados a cabo a partir de una materia prima de bajo costo y alta disponibilidad, tanto en de
procesos simples como tecnificados, potenciando la sostenibilidad del proceso y que contribuye
con la problematica industrial (Kumar et al., 2021).

Revisiones recientes como las realizadas por demas autores (Basso & Serban, 2019;
Costa et al., 2019; Das et al., 2016; Rocha-Mendoza et al., 2021; Sar et al., 2022b; Singla &
Chakkaravarthi, 2017) han enfocado sus esfuerzos en temas de interés y gran importancia para
contribuir en la disminuciéon de problematicas industriales y ambientales, mediante la revisiéon
detallada de metodologias como aplicacion de prebiédticos, procesos microbianos, inmovilizacion
de enzimas, produccién de bioetanol e incluso el estatus actual de los retos para la industria
lactea, el ganado y las tendencias respecto al suero.

El presente trabajo ofrece una mirada mas global sobre diversas aplicaciones disponibles
y estudiadas en los ultimos tiempos, llamando las mas recientes publicaciones en el tema de la
utilizacion de altos volumenes de lactosa presente en el suero obtenido de los procesos de
elaboracion del queso; donde se destaca un arduo trabajo en la diversificacion de las
metodologias que emplean y producen enzimas para la hidrdélisis y bioconversién de lactosa,
como la B-galactosidasa que ademas posibilitan la sintesis de compuestos de gran valor
industrial y comercial, a partir de diferentes microorganismos ya sean bacterias, hongos o

levaduras, junto con la tecnologia de inmovilizacion de enzimas y el acoplamiento con
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tecnologias emergentes; en aras de aumentar los rendimientos de las enzimas, hacer mas
rentable la inversion y obtener compuestos de mayor pureza y rendimiento. El acoplamiento de
nuevas tecnologias como el ultrasonido, campos eléctricos moderados, entre otros, se han ido
abriendo camino a nivel industrial, ofreciendo mayores ventajas en los tiempos de proceso y
rendimientos.

Se observa el potencial de uso de la lactosa presente en diferentes etapas del
procesamiento de la leche y el suero, puesto que son varios los estudios de bioconversion o
biosintesis que toman como punto de partida la lactosa, donde a pesar de entregar valores de
rendimientos y eficiencias variables, se resalta entre todos el foco principal de interés sobre las
caracteristicas y propiedades de la lactosa, un disacarido compuesto por una molécula de
glucosa y una de galactosa unidas por un enlace glicosidico B(1—4), ya sea que se encuentre
como un polvo de alta pureza o como subproducto de otros procesos de optimizacion y
aprovechamiento de los componentes del suero y la leche, por ejemplo, como un componente
del suero obtenido de la separacion de proteinas tipo caseinas y/o séricas de la leche o como un
concentrado o permeado de filtracion por membranas.

Estos hallazgos dan pie para proximos trabajos de investigacion para la elaboracién de
una valoracién técnica-econémica-ambiental que soporte con mayor peso la eleccion de una
metodologia para llevar a una escala industrial de acuerdo con la capacidad instalada y de
inversion, que contribuya significativamente en esta problemética ambiental. Lo anterior,
considerando la gravedad del tema, donde, por ejemplo, solamente en Colombia se estima la
generacién de 2.033millones de litros de suero por afio y se desconoce la totalidad de su
disposicién (Muset & Castells, 2017).

Adicionalmente y en vista de las dinamicas de la era moderna, donde los avances
tecnologicos evolucionan exponencialmente, se estan llevando a cabo investigaciones para el
disefio de enzimas computacionales con caracteristicas especificas, evaluado de forma paralela

con estudios experimentales donde un microorganismo dado produzca la enzima con
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caracteristicas similares o con mutaciones que se lo permitan, buscando la modelacién predictiva

gue pueda ser extrapolable a nuevos procesos biolégicos.
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Conclusiones

En conclusion, el examen del estado actual de la investigacion sobre las aplicaciones
industriales del concentrado de lactosa obtenido del suero de leche revela un creciente interés
en este subproducto lacteo y sus propiedades quimicas y fisicas. La lactosa, principal
componente del suero de leche, ha sido reconocida como una valiosa materia prima en diversas
industrias debido a su abundancia, propiedades, versatilidad y bajo costo, ya sea que se
encuentre presente en el suero, en el permeado de suero luego de la filtracion por membranas o
como materia prima en un estado purificado comercial; lo que ha despertado interés incluso en
industrias como la textil, la cosmética y la del cuidado personal.

Consecuentemente, se evidencia el potencial aprovechamiento de un concentrado de
lactosa, por medio de métodos como la hidrélisis enzimética, la bioconversién, la inmovilizacién
de enzimas y el acoplamiento de tecnologias emergentes; como alternativas para la utilizacién
de los altos volumenes lactosa y permeado de suero producidos durante la elaboracion del
gueso. Donde, las metodologias mencionadas pueden ser implementados de acuerdo con la
inversién en tiempo, recursos y tecnologia disponibles, dados los componentes técnicos y
tecnoldgicos que implica cada proceso.

Los resultados proporcionan posibilidades de llevar a cabo procesos industriales incluso
durante el almacenamiento en frio, disminuyendo los riesgos de contaminacion mesofila, los
productos de pardeamiento no enzimatico y los costos energéticos de las etapas enzimaticas-
fermentativas y de almacenamiento.

Es importante resaltar que en el uso de microorganismos son numerosas las
posibilidades, asi como los factores que juntos intervienen en el rendimiento y la efectividad del
proceso, para lo cual es fundamental la implementacién de validaciones estructuradas para la
toma de decision al momento de una implementacion. Se observa, ademas, que puede lograrse
un amplio aprovechamiento al emplear B-galactosidasa de diferentes fuentes como hongos,

bacterias y levaduras para la hidrdlisis de lactosa en sus monémeros de glucosa y galactosa; con



44

el fin de utilizarlos en productos libres de lactosa y también para la sintesis de otros compuestos
de interés como el etanol, la lactulosa, el &cido lactico, la celulosa bacteriana, la sintesis de
prebidticos y microorganismos con caracteristicas probidticas.

A pesar de los avances en la investigacidn sobre las aplicaciones industriales del
concentrado de lactosa obtenido del suero de leche, aln existen desafios por superar, por lo que
se requiere de mas investigacion y desarrollo para aprovechar plenamente su potencial, optimizar
los procesos de extraccion y purificacién, y garantizar su aplicacion exitosa y en altos volimenes
a nivel industrial. Asimismo, se han sefialado las oportunidades de explorar nuevas aplicaciones
en sectores emergentes, como los compuestos bioactivos, la biotecnologia de alimentos, los

empaques biodegradables, los biocombustibles, los textiles, la biomedicina y demas.
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Recomendaciones

Con el alcance de esta revision no ha sido posible dilucidar una metodologia que utilice
la totalidad de los residuos de la industria lactea y principalmente de la industria quesera, en
forma de altos volumenes de lactosa; sin embargo, se obtienen grandes avances frente a una
amplia gama de procesos que pueden contribuir en la solucién del problema y que presentan
posibilidades de implementacién en conjunto, a mediano plazo y en una escala industrial.

Por medio de la investigacion y la revision de la literatura, es posible determinar las
condiciones ideales para sacar provecho de los recursos disponibles, de la mano con poder
contribuir en el desarrollo de metodologias que sean cada vez mas amigables con el ambiente,
apunten a la economia circular y permitan generar productos de valor a partir de materias primas

de bajo costo.
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