Peptidi bioattivi nel latte

Possono essere in grado di modulare
i processi di assorbimento nel tratto
intestinale e probabilmente di legare
i recettori del sistema nervoso.
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E oramairiconosciuto che il latte & ben
piU che una semplice fonte di principi
nutritivi e di fattori che conferiscono im-
munita passiva al neonato. Durante le
ultime due decadi & emerso progressi-
vamente che le proteine del latte sono
precursori di peptidi bioattivi, ossia di
frammenti generati dalla rottura delle
catene proteiche (proteolisi), in grado
di esercitare specifiche e potenti azioni
sulla fisiologia dell’ organismo. L'attivita
biologica delle sequenze peptidiche
nelle proteine rimane latente fin quan-
do i peptidi non vengono liberati dalla
proteolisi enzimatica, ad esempio du-
rante la digestione oppure attraverso il
processo tecnologico di produzione di
derivati caseari ad opera degli enzimi
proteolitici dei batteri lattici.

‘Anche se numerose proteine alimentari, di
origine animale e vegetale, contengono
sequenze potenzialmente attive, le pro-
prietd dei peptidi bioattivi generati dalle
proteine del latte sono di gran lunga le
piU caratterizzate e possono coprire un
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ampio ventaglio di specifiche funzioni.
Sono stati ad esempio studiati estensiva-
mente peptidi che interagiscono coni
recettori oppioidi (casomorfine, casoxine e
lattorfine), in grado di modulare i processi
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di assorbimento nel frafto intestinale e
probabilmente dilegare i recettori del
sistema nervoso; peptidi che inibiscono
I"“Enzima di conversione dell' Angiotensin
(ACE)" (casokinine), molecole con pos-
sibile effetto favorevole sulla pressione
arteriosa; peptidi ad azione antimicrobi-
ca (casocidine e lactoferricina); peptidi
che stimolano la produzione di linfociti
(immunomodulanti) e peptidi ad azione
antitrombotica (casoplateline). Le caseine
sono inoltre precursori di fosfopeptidi,
coinvolti nel trasporto di minerali e in
particolare nella ricaptazione cellula-
re del calcio, manifestando pertanto
spiccata azione anticariogenica e an-
tiosteoporotica.

Il corredo di enzimi proteolitici dei batteri
lattici contribuisce in maniera decisiva
alrilascio di peptidi a potenziale atti
ta biologica in prodotti alimentari, quali
formaggi stagionati e yogurt; tuttavia
un ruolo di primo piano nei complessi
fenomeni di degradazione proteica &
assolto da enzimi di origine endogena,
gid presenti nel latte, sintetizzati dalla
ghiandola mammaria o provenienti dal
circolo sanguigno (plasmina).

In uno studio pubblicato nel 2004, con-
dottoin collaborazione fra I'ISA-CNR di
Avellino ed il Dipartimento di Scienza
degli Alimenti dell'Universita “Federico
II" di Napoli, sono stati identificati nu-
merosi peptidi potenzialmente attivinel
latte umano nel corso del primo mese di
lattazione ed & stato delineato il mec-
canismo enzimatico che porta alla loro
formazione. L'apparato gastro-digerente
del neonato & ancora immaturo e gli
enzimi digestivi sono in quantita froppo
esigua per scindere efficacemente le
proteine del latte, ricavare amminoacidi
essenziali e riuscire a produrre sequen-
ze peptidiche bioattive. Un complesso
equilibrio di enzimi prodotti dalla madre
e secrefinel latte provvede ad una pre-
digestione delle proteine e contribuisce
alla formazione di peptidi potenzialmente
attivi. Le caseine del latte sicomporte-
rebbero quindi come dei “pro-ormoni”,
sostanze di per sé inattive, ma che in
seguito ad attivazione enzimatica sono
in grado di esercitare funzioni mirate.
L'elevata attivitd degli enzimi pro- ..»
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» teolitici endogeni presenti nel latte
materno, ne giustificherebbe anche il
contenuto particolarmente basso di pro-
teine e quindi la maggiore digeribil
particolarmente utile nei primi giorni di
vita del neonato, rispetto al latte di altri
mammiferi.

L'ipotesi che un sistema proteolitico,
dall'equilibrio delicato ma efficacemen-
te regolato, sia preposto alla genesi di
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particolari peptidi, suggerisce che essi
possano essere implicatiin ruoli fisiologici
diimportanza primaria per il neonato e,
con ogni probabilita, anche nella frasmis-
sione delle informazioni necessarie allo
sviluppo e all'involuzione della ghiandola
mammaria materna.

In altre parole & come se I'evoluzione delle
specie avesse reso il latte un alimento
“intelligente”, capace di compensa-

re in maniera autonoma alle carenze
momentanee del sistema digestivo del
neonato nei primi giorni di vita, oltre che
contenere in sé le istruzioni necessarie
adlla sua stessa produzione.
L'identificazione delle sequenze attive
prevede l'estrazione dei peptidi dalle
matrici alimentari o la degradazione con
enzimi proteolitici dei precursori proteici,
la caratterizzazione strutturale dei prodotti
di degradazione di natura peptidica e
i fest in vitro con linee cellulari modello
o sistemi recettoriali isolati.

Si tratta di studi notevolmente complicati,
in quanto la frammentazione proteica
produce sempre miscele peptidiche
molto eterogenee per le quali non &
possibile applicare i metodi convenzionali
disequenziamento; la caratterizzazione
strutturale dei peptidi oggi pud comun-
que essere realizzata in tempi ragione-
voli, avvalendosi della strumentazione
disponibile presso I'SA-CNR, mediante
separazione cromatografica ad alte pre-
stazioni (HPLC) delle miscele e successiva
applicazione di tecniche identificative
qualila spettrometria di massa.
Nonostante i fosfopeptidi bioattivi, la cui
efficacia in condizioni dilaboratorio & stata
documentata, siano gia commercializzati
in USA qualliintegratori anticariogenici,
pochi studi ne confermerebbero le pro-
prietd in vivo, nel'vomo, e mancano
dati certi sulla biodisponibilita di queste
molecole.

C'é quindi ancora molto da chiarire e
il dibattito scientifico & ancora com-
pletamente aperto. Il nostro gruppo di
ricerca, nell’ ambito di progetti piv ampi
che riguardano la caratterizzazione delle
proteine del latte e lo studio delle loro
trasformazioni, si & gid in passato oc-
cupato dell'identificazione disequenze
potenzialmente funzionali nei formaggi
e nello yogurt, ed ¢ stato impegnato,
anche in collaborazione con istituti di
ricerca esteri, nell'identificazione e nella
produzione preferenziale di specifiche
sequenze bioattive, utilizzando ceppi
selezionati di batteri lattici.
Attualmente & in corso di svolgimento un
programma “eco-sostenibile” finalizzato
alrecupero di peptidi bioattivi dal siero
residuo della lavorazione della mozza-
rella di bufala e di altri derivati caseari;
I"obiettivo & quello di conferire ai milioni
di tonnellate di siero prodotte annual-
mente una dignita di preziosa fonte di
molecole ad elevato valore aggiunto,
piuttosto che considerarli soltanto mate-
riale discarto a forte impatto ambientale.
L'isolamento di sostanze biologicamente
utili da matrici a basso costo potreb-
be, in un futuro molto prossimo, essere
il punto di partenza per la formulazione
di supplementi dietetici o di “alimenti
funzionali”, ossia di prodotti alimentari
che, oltre a fornire principi nutritivi, svol-
gono specifiche, benefiche funzioni per
I"organismo. m




