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RESUMO 

 

O leite de vaca é o leite mais consumido do mundo, principalmente por sua composição 

nutricional e seus benefícios à saúde humana. Os principais nutrientes presentes no leite são 

proteínas, carboidrato, gordura, minerais e vitaminas. Dentre as proteínas existentes no leite as 

caseínas estão em maior quantidade (80%). Destas 25 – 35% são beta-caseínas, e as principais 

encontradas em gado leiteiro, em maior quantidade são as variantes A1 e A2. A beta-caseína 

A1 está ligada a liberação de beta-casomorfina 7 e possíveis complicações à saúde humana. 

Entretanto, a beta-caseína A2 é responsável por aspectos positivos à saúde, bem como aumento 

de produção de leite observado em algumas raças bovinas de aptidão leiteira e alteração na 

composição do leite. Dessa forma, o objetivo da presente revisão foi abordagens acerca das 

diferenças existentes entre as beta-caseínas A1 e A2, as frequências alélicas e genotípicas das 

principais raças leiteiras, e as perspectivas para o mercado do leite A2 no atual cenário de 

produção leiteira, considerando que no país há recursos genéticos para a produção de leite A2. 

Palavras-chave: Leite de vaca. Beta-caseína A2. Beta-casomorfina 7. Saúde humana.  
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ABSTRACT 

 

Cow's milk is the most consumed milk in the world, mainly for its nutritional composition and 

its benefits to human health. The main nutrients present in milk are protein, carbohydrate, fat, 

minerals and vitamins. Among the proteins in milk, caseins are in the highest amount (80%). 

Of these 25 - 35% are beta-caseins, and the main ones found in dairy cattle, in greater quantity 

are the variants A1 and A2. Beta-casein A1 is linked to the release of beta-casomorphine 7 and 

possible complications to human health. However, beta-casein A2 is responsible for positive 

health aspects, as well as increased milk yield observed in some dairy breeds and alteration in 

milk composition. Thus, the aim of the present review was to approach the differences between 

the beta-caseins A1 and A2, the allelic and genotypic frequencies of the main dairy breeds, and 

the prospects for the A2 milk market in the current dairy production scenario, considering that 

in the country there are genetic resources for milk production A2. 

 

Keywords: Cow’s milk. Beta-casein A2. Beta-casomorphin 7. Human health.   
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1 INTRODUÇÃO 

 

A produção mundial de leite no ano de 2018 foi de 843 milhões de toneladas, 

representando um aumento significativo de 2,2% em relação ao ano anterior (FAO, 2019). A 

OECD-FAO (2019) apresentou projeções de crescimento na produção total de leite a 1,7% ao 

ano, totalizando 981 milhões de toneladas de leite no ano de 2028. Na América do Sul, a partir 

de 2017 houve um aumento de 1,6% do leite total produzido, totalizando 64,4 milhões de 

toneladas, com aumento significativo em países como o Brasil, que em 2018, considerando 

ainda seca vivenciada no país (FAO, 2019).   

Segundo Barbosa et al. (2019), o leite de vaca é o mais consumido no Brasil e no 

mundo. Diante disso, os consumidores estão preocupados cada vez mais com este alimento e 

seus benefícios à saúde (HAUG et al., 2007), além disso, existem pesquisas e avanços que 

buscam atender às exigências do mercado, onde o mesmo realiza processos adequados à 

produção de alimentos com características específicas exigidas pelo consumidor (NUNES et 

al., 2010). O consumo de leite aumentou 36% nos últimos anos (SBAN, 2015), assim, atrelado 

a esse crescimento, vários estudos estão abordando benefícios e malefícios do leite para a saúde 

humana (PEREIRA, 2018).  

O leite é considerado um alimento completo e importante para a saúde humana 

devido seus constituintes nutricionais (SILVA et al., 2008; SOARES et al., 2019), apresentando  

em sua composição nutrientes essenciais: lipídios, aminoácidos, vitaminas e minerais, bem 

como imunoglobulinas,  fatores de crescimento, citocinas, nucleotídeos, peptídeos, poliaminas, 

enzimas e outros peptídeos bioativos (HAUG et al., 2007), além de contribuir atendendo às 

exigências do corpo de cálcio, magnésio, selênio, riboflavina e vitaminas B12 e B5 

(MUEHLHOFF et al., 2013). Destes nutrientes, em média 80 – 95 % das proteínas do leite são 

caseínas (CHAUDHARY et al., 2018; WIJESINHA-BETTONI; BURLINGAME, 2013), e as 

mesmas são divididas em alfa-caseínas S1 e S2, kappa-caseínas e beta-caseínas (GANGULY 

et al., 2013; MCLACHLAN, 2001; ORDÓÑEZ et al., 2005). As beta-caseínas são divididas 

em 13 variantes até então conhecidas: A1, A2, A3, A4, B, C, D, E, F, H1, H2, I e G (FARREL 

et al., 2004; KAMIŃSKI et al., 2007; RAHIMI et al., 2015). As variantes mais comuns em 

raças de gado leiteiro são beta-caseína A1 (CSN2 A1) e beta-caseína A2 (CSN2 A2; ALFONSO 

et al., 2019; BRUNELI et al., 2019; HANUSOVÁ et al., 2010). O tipo de beta-caseína que a 

vaca irá produzir depende dos alelos que são herdados pela vaca (CHAUDHARY et al., 2018), 

desta forma, conforme Barbosa et al. (2019), a denominação leite A1 e leite A2, no qual têm-

se apenas CSN2 A1 ou uma mistura de CSN2 A1 e CSN2 A2, e somente CSN2 A2, 
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respectivamente. A diferença entre estas variantes (A1 e A2) é apenas por um único aminoácido 

na posição 67 da cadeia de 209 aminoácidos presentes nestas proteínas (FARREL et al., 2004; 

GANGULY et al., 2013; LIMA, 2014). 

A variante A1 da beta-caseína é responsável pela produção de beta-casomorfina 7 

(BCM-7; RAYNES et al., 2015), sendo que o mesmo desempenha função semelhante a morfina 

e pode desenvolver algumas patologias humanas (De NORI et al., 2009; RAHIMI et al., 2015). 

O leite A2 apresenta fatores positivos à produção de leite, como aumento na taxa de produção 

e alteração na gordura do leite, além disso é considerado mais favorável que o leite A1 à saúde 

humana (BRUNELI et al., 2019). As características de produção do animal devem ser 

efetivadas antes da seleção de um determinado alelo (SOARES et al., 2019). Deste modo, Lima 

e Lara (2015) abordaram que o conhecimento da variabilidade genética de bovinos para o gene 

beta-caseísa é de suma importância para a produção leiteira. 

Assim, o trabalho tem como objetivo apresentar uma revisão bibliográfica sobre o 

atual cenário da bovinocultura leiteira, os estudos sobre a beta-caseína A1 e A2, bem como as 

frequências alélicas e genotípicas das raças de gado leiteiro para as variantes A1 e A2 e as 

perspectivas para tal produto.  

 

2 IMPORTÂNCIA DA BOVINOCULTURA LEITEIRA 

 

O leite da espécie bovina é o mais consumido no mundo, representando 83% de 

toda a produção mundial de leite de todas as espécies, seguido por búfalas (14%), cabras (2%), 

ovelhas (1%) e camelos (0,3%; FAO, 2018). A Índia é responsável por 20% de todo o leite 

produzido no mundo, sendo o maior produtor mundial, seguido pelos EUA (12%), Paquistão 

(5%) e China (5%), e Brasil (4%) e Alemanha (4%).  

O IBGE (2019) afirma que no primeiro trimestre a aquisição de leite foi 3,0% maior 

que o mesmo período do ano de 2018, totalizando, no trimestre, 6,20 bilhões de litros de leite 

(Figura 1). Além disso, segundo o IBGE (2019) este valor é o maior já registrado desde 1997, 

neste primeiro trimestre, para o país.  Em relação ao ano de 2018, foi captado um total de 24,46 

bilhões de litros de leite em todo o Brasil, que apresentou estagnação em relação ao ano de 2017 

(23,17 bilhões de litros de leite; ROCHA; CARVALHO, 2019). Considerando os estados 

brasileiros, Minas Gerais continua liderando a aquisição de leite nacional, com 25,3% da 

aquisição total, seguido por Rio Grande do Sul e Paraná, com aquisições de 13,1 e 12,8%, 

respectivamente (IBGE, 2019).  
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Figura 01 – Evolução da quantidade de leite cru adquirido pelos laticínios, por trimestre – Brasil 

– trimestres 2014 – 2019. 

 
Fonte: IBGE, pesquisa trimestral do leite (2019). 

 

O setor leiteiro desempenha um importante papel na economia do país e possui uma 

participação significativa no PIB nacional (VILELA; RESENDE, 2014), alavancando a riqueza 

das divisas territoriais.  O rebanho brasileiro é um dos maiores do mundo e se destaca em 

relação a países desenvolvidos na pecuária leiteira. A modernização dos setores de produção 

leiteira é capaz de promover mudanças para estes índices e incrementar de forma positiva a 

produção. O sucesso do setor leiteiro sempre esteve atrelado à produção de grãos, onde o 

aumento deste último influencia no aumento da produção de leite (PEREIRA, 2000), assim 

como o uso de animais genotipicamente adaptados às condições tropicais (MARTINS; 

XIMENES, 2010).  

No Brasil, houve redução no consumo de alguns alimentos durante os anos, como 

o feijão, no entanto, alguns alimentos apresentaram aumento no consumo, destacando-se o leite 

e seus derivados (SBAN, 2015). Além disso, o leite merece destaque em valor nutricional para 

a dieta humana por seu alto valor biológico (RAHIMI et al., 2015; RANGEL et al., 2016; 

SBAN, 2015). Na nutrição humana, a principal fonte de cálcio é oriunda do leite, devido sua 

característica quelatada, ademais o leite tem uma importância nutricional em todas as fases de 

vida tanto por esse teor de cálcio quanto pelo perfil proteico. A SBAN (2015) ainda afirma que 
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o consumo do cálcio presente no leite está associado a efeitos benéficos na saúde prevenindo 

osteopenia e osteoporose óssea.  

No mundo, atualmente, o consumo per capita de leite gira em torno de 116,5 kg 

(SIQUEIRA, 2019). No Brasil o consumo por habitante/ano foi de 166 litros/ano de leite em 

2017, além disso, os queijos apresentaram maior taxa de crescimento (consumo) nos últimos 

anos (12,8 para 23,7%). A variação de consumo dos produtos lácteos e do leite está diretamente 

relacionada as regiões (HAUG et al., 2007). De modo geral o consumo de leite no país sempre 

esteve em ascensão desde a década de 90 até 2013, que a partir deste ano houve um decréscimo 

médio no consumo. O decréscimo aparente no consumo de leite pode ser explicado pela crise 

econômica e pelo desemprego que perdura no país (LEITE et al., 2019). No entanto, a 

expectativa para o ano de 2019 é um crescimento satisfatório em relação ao ano de 2018 (LEITE 

et al., 2019). 

No tocante à saúde, há uma preocupação constante dos consumidores em relação a 

saúde intestinal, que está atrelada ao funcionamento de todo o organismo, e bem-estar, o que 

direciona à compra de produtos saudáveis aos mesmos (SIQUEIRA, 2019). Nesse quesito, o 

autor aponta que consumidores estão dispostos a pagar por produtos com melhor qualidade e 

que tragam benefícios à saúde, além disso o bem-estar na produção animal também é algo a ser 

analisado, pois a responsabilidade social e produtos sustentáveis são cada vez mais procurados.  

 

3 COMPOSIÇÃO DO LEITE 

 

“Entende-se por leite, sem outra especificação, o produto oriundo da ordenha 

completa e ininterrupta, em condições de higiene, de vacas sadias, bem alimentadas e 

descansadas. O leite de outros animais deve denominar-se segundo a espécie de que proceda” 

(BRASIL, 2011, p.1).  O leite possui nutrientes e micronutrientes em sua composição, o que 

faz deste alimento perfeito à alimentação humana (BEHERA et al., 2018; JAISWAL et al., 

2014; NUNES et al., 2010). Segundo Ledic (2002) este alimento possui sua importância dentro 

do cenário da agropecuária nacional por ser uma fonte básica de nutrientes de origem animal. 

O principal componente do leite é a água com 87,3% (SGARBIERI, 2005; WIJESINHA-

BETTONI; BURLINGAME, 2013), além disso, o leite é boa fonte de proteínas (3,3 – 3,5%), 

gordura (3,5 – 3,8%), lactose (4,9%), minerais (0,7%) como cálcio e fósforo, vitaminas 

(ELLIOTT et al., 1999; MOURAD et al., 2014; SPADOTI et al., 2015), enzimas (ÇAK; 

DEMIREL, 2018; PENNA, 2009), DNA e RNA (FOROUTAN et al., 2019), além de ácidos 

graxos de cadeia longa, os quais apresentam benefícios a saúde. Penna (2009) relata, ainda, que 
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o leite varia em composição e propriedades físicas dependendo da espécie. Em vista disso, a 

composição média do leite de algumas espécies pode ser vista na Tabela 1 a seguir: 

 

Tabela 01 – Composição centesimal (%) do leite de diferentes espécies 

Componentes Humano Vaca Égua Cabra Mula Ovelha Porca Gata Coelha  Cadela Búfala 

Proteínas 1,4 3,5 1,8 4,0 1,6 5,3 5,8 7,9 11,5 7,4 5,3 

Gordura 3,5 3,5 1,2 4,3 1,3 6,9 6,0 4,8 12,9 10,9 8,0 

Lactose 6,5 4,7 6,9 4,7 6,5 5,2 3,2 4,8 1,9 3,2 4,9 

Sais minerais 0,25 0,8 0,3 0,8 0,5 0,9 1,0 0,6 2,4 1,0 0,7 

Sólidos totais 11,7 12,5 10,2 13,8 9,9 17,3 16,0 18,0 28,7 23,5 19,9 
Fonte: Adaptado de Penna (2009).  

 

A composição do leite é variável, sendo dependente da raça (Tabela 2), manejo 

nutricional, ordem de lactação, estágio de lactação, idade (HAUG et al., 2007), fatores 

climáticos (OTAVIANO, 2006) e estações do ano (VARGAS et al., 2019). Desse modo, a 

busca por melhorias no ganho genético e aspectos nutricionais são objetivos constantes nos 

sistemas produtivos.  

 

Tabela 02 – Composição centesimal (%) do leite de algumas raças bovinas 

Raças Proteínas Gordura Lactose Sólidos totais 

Holandês* 3,3 3,5 4,7 12,2 
Guernsey* 3,7 4,7 4,7 14,4 

Pardo suíça** 3,6 4,0 5,0 13,3 
Holandês** 3,1 3,5 4,9 12,2 

Jersey** 3,9 5,5 4,9 15 
Fonte: Elaborada pelo autor. * Penna (2009). ** Ordóñez et al. (2005).  

 

Os triglicerídeos correspondem a quase toda a parte lipídica do leite e são derivados 

de duas fontes conhecidas, da ração fornecida ao animal e dos ácidos graxos produzidos no 

rúmen (MÅNSSON, 2008). Os nutrientes do leite estão envolvidos em diversos processos 

biológicos, porém, mitos são veiculados ao consumo de leite, como prejudiciais à saúde 

humana. Um exemplo no leite de vaca é a gordura, mais conhecido como paradigma dieta-

coração, onde o consumo de gordura saturada, em particular, elevou os níveis de lipoproteína 

de baixa densidade (LDL; WEAVER et al., 2013). Contrariamente, a gordura de produtos de 

origem ruminante é rica em ácidos graxos poliinsaturados, os quais exercem uma série de 
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efeitos benéficos a saúde, bem como elevar os níveis séricos de HDL (lipoproteína de alta 

densidade). Weaver et al. (2013) confirmam que as gorduras são importantes para a dieta 

humana, em todas as fases da vida como fonte de energia (PENNA, 2009), pois além de 

contribuir para o fornecimento de vitaminas lipossolúveis (SBAN, 2015) também disponibiliza 

ácidos graxos favoráveis à saúde, como o ácido linoleico conjugado (CLA; PELLEGRINI et 

al., 2012). Além disso, também merece destaque o ácido oleico relacionado à diminuição do 

colesterol (CARRARA et al., 2017).  

A dieta fornecida aos animais, bem como a genética destes, altera a composição 

destes ácidos graxos, que a partir da modificação na taxa de liberação no rúmen podem 

sintetizar diferentes perfis de ácidos graxos (CARRARA et al., 2017). Algumas comparações 

são feitas em relação ao leite de vaca e de cabra. A composição dos leites das duas espécies não 

difere quimicamente, no entanto o leite de cabra possui glóbulos de gordura menores que o leite 

de vaca e isso implica em melhor digestibilidade (SILVA et al., 2016). Na Tabela 3 está 

apresentada a composição dos principais ácidos graxos presentes no leite. 

O CLA (cis-9, trans-11 C18:2) normalmente é encontrado no leite pela síntese no 

metabolismo de animais ruminantes (LUCATTO et al., 2014; STANTON et al., 2013). Os 

autores ainda afirmam que espécies ruminantes possuem maior capacidade de converter ácidos 

graxos insaturados em CLA, por isso existe uma grande concentração. São diversos os fatores 

que alteram a composição de CLA no leite de vaca, como genética e alimentação, ademais o 

conteúdo pode variar de 0,05 a 2,86 g/100 g de lipídio no leite (LUCATTO et al., 2014; 

STANTON et al., 2013). Lucatto et al. (2014) o CLA possui atividade anticarcinogênica, bem 

como redução da fração lipídica no corpo do animal.  Estes autores observam que a maioria dos 

estudos foram realizados in vitro ou em animais, apresentando fatores benéficos (STANTON 

et al., 2013), tendo-se a necessidade de mais estudos na área de saúde humana.  
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Tabela 03 – Composição média (%) dos principais ácidos graxos presentes nos leites de vaca e 

cabra 

Ácidos Graxos 
Nomenclatura Vaca Cabra 

Saturados de cadeia curta 

Ácido butírico C4:0 3,6 4,8 
Ácido capróico C6:0 2,0 - 2,3  2,3 
Ácido caprílico C8:0 1,3 2,7 
Ácido cáprico C10:0 2,6 - 2,7 9,5 

Saturados de cadeia longa       

Ácido láurico C12:0 3,0 - 3,3 4,4 
Ácido mirístico C14:0 10,5 - 11,2 10 

Ácido palmítico C16:0 27,6 - 29,0 25 
Ácido esteárico C18:0 10,1 - 13,0 9,3 

Monoinsaturados       

Ácido miristoleico C14:1 1,04 - 1,4  
Ácido palmitoleico C16:1 2,35 - 2,6 2 

Ácido oleico  C18:1 24,4 - 26,0 21 

Poliinsaturados       

Ácido linoleico C18:2 1,4 - 2,6 2,3 
Ácido linolênico C18:3 1,4 - 1,7 1 

CLA (cis-9, trans-11 C18:2) 0,4 – 0,7 0,45 – 0,68 

Fonte: Adaptado de Lucatto et al. (2014), Månsson (2008), Mourad et al. (2014), Pellegrini et al. (2012), Silva et 

al. (2016) e Ordóñez et al. (2005). 

 

A lactose é o principal carboidrato presente no leite (FOX; MCSWEENEY, 1998; 

PENNA, 2009; WIJESINHA-BETTONI; BURLINGAME, 2013) formado por glicose e 

galactose, ou seja, um dissacarídeo (ORDÓÑEZ et al., 2005; STANTON et al., 2013). Sua 

composição sofre variação a partir da alimentação fornecida aos animais e estágio da lactação, 

ou seja, quanto maior a duração da lactação menor será a quantidade de lactose presente no leite 

(PENNA, 2009). Ordóñez et al. (2005) abordam que a lactose favorece a absorção de cálcio, 

estimulando a calcificação e evitando a osteoporose, mas também conscientizam em relação a 

intolerância a este carboidrato. Todos os minerais necessários à espécie humana, tanto macro 

como microminerais, estão contidos no leite (PENNA, 2009). Aliás os minerais no leite são de 

suma importância para crianças em processos de fortificação dos ossos, do mesmo modo que 

está presente na organização e estabilidade das micelas de caseínas (MOURAD et al., 2014; 

PENNA, 2009). Os principais minerais são cálcio, fósforo, sódio, potássio, magnésio, cloro, 

ferro, cobre, zinco e iodo (MOURAD et al., 2014). As quantidades dos principais minerais 

presentes no leite são mostradas na Tabela 4 a seguir: 
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Tabela 04 – Composição média de minerais (mg/100mL) de leite de vaca 

Cálcio 120 – 124 

Fósforo 95 – 97  

Sódio 50 

Potássio 145 – 158 

Magnésio 12,5 – 13  

Cloro 100 
Fonte: Adaptado de Ordóñez et al. (2005) e SBAN (2015). 

 

As vitaminas são compostos orgânicos essenciais. A classificação principal das 

vitaminas se dá a partir da solubilidade em água (PENNA, 2009):  

• Vitaminas lipossolúveis: não são capazes de se dissolverem em água, encontradas na 

gordura; Vitaminas A, D, E e K. 

• Vitaminas hidrossolúveis: capazes de se dissolverem em água, encontradas no soro do 

leite; Vitaminas C, tiamina, riboflavina, colina, biotina, ácido pantotênico, niacina e 

niacinamida. 

A proteína é um nutriente formado por uma sequência de aminoácidos, que se 

encontra presente na maioria dos alimentos, bem como no leite, (De NORI et al., 2009) 

desempenham papel importante em processos biológicos, da mesma maneira que função de 

sustentação (SPADOTI et al., 2015), transporte e imunidade, algumas são hormônios e 

receptores de hormônios (NICHOLAS, 2011). As principais proteínas encontradas no leite são 

caseínas (~80%) αs1-, αs2-, β- e κ-, e do soro do leite (~20%) são α-lactoalbumina e α-

lactoglobulina (MOURAD et al., 2014; ORDÓÑEZ et al., 2005; RANGEL et al., 2016).  

As caseínas são fosfoproteínas (RAMESHA et al., 2016) e existem, em quase todas 

as caseínas, uma associação entre elas mesmas e com as demais, bem como na presença de 

cálcio existe a formação de micelas (MOURAD et al., 2014). Em consequência, as caseínas são 

encontradas em micelas (MORR, 1975), portanto, há consequências nas propriedades do leite 

(PENNA, 2009). A principal função das caseínas é de transporte de minerais no sangue e a 

quantidade de beta-caseína presente em um copo de leite de 200 mL é de 1,86g (SBAN, 2015). 

Além disso, os aminoácidos presentes no leite são essenciais para o ser humano (KORHONEN; 

PIHLANTO, 2005; WEAVER et al., 2013) e supre quase todos em sua total exigência. O perfil 

de aminoácidos das principais proteínas do leite pode ser visto na Tabela 5 abaixo: 
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Tabela 05 – Composição aminoacídica das proteínas, α-lactoalbumina e β-lactoglobulina 

típicas do leite de gado bovino ocidental 

Aminoácido 
αs1-

caseína 
αs2-

caseína 
β-caseína 

κ-
caseína 

α-
lactoalbumina 

β-
lactoglobulina 

Asp 7 4 4 4 9 11 

Asn 8 14 5 7 12 5 

Thr 5 15 9 14 7 8 

Ser 8 6 11 12 7 7 

Ser P 8 11 5 1 0 0 

Glu 24 25 18 12 8 16 

Gln 15 15 21 14 5 9 

Pro 17 10 35 20 2 8 

Gly 9 2 5 2 6 3 

Ala 9 8 5 15 3 14 

Cys 0 2 0 2 8 5 

Val 11 14 19 11 6 10 

Met 5 4 6 2 1 4 

Ile 11 11 10 13 8 10 

Leu 17 13 22 8 13 22 

Tyr 10 12 4 9 4 4 

Phe 8 6 9 4 4 4 

Trp 2 2 1 1 4 2 

Lys 14 24 11 9 12 15 

His 5 3 5 3 3 2 

Arg 6 6 4 5 1 3 

PyroGlu 0 0 0 1 0 0 

Total 199 207 209 169 123 162 

Peso molecular 23.612 25.228 23.980 19.005 14.174 18.362 

Fonte: Ordóñez et al. (2005). 

 

As beta-caseínas correspondem a cerca de 25 a 35 % de todas as caseínas presentes 

na composição proteica do leite (MCLACHLAN, 2001; ORDÓÑEZ et al., 2005; PENNA, 

2009). As variantes encontradas da beta-caseína podem ser observadas na Tabela 6. As 

variantes mais conhecidas no gado leiteiro são A1 e A2, e as raras são A3 e C (LIMA; LARA, 

2015). 
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Tabela 06 - Alterações na sequência de aminoácidos das variantes de beta-caseína 

Variantes 
da beta-
caseína 

Mudança na sequência de aminoácidos 

18 25 35 36 37 67 72 88 93 106 117 122 137 138 

A2 Ser-P Arg Ser-P Glu Glu Pro Glu Leu Gln His Gln Ser Leu Pro 
A1      His         

A3          Gln     

B      His      Arg   

C   Ser  Lys His         

D Lys              

E    Lys           

F      His        Leu 
G      His      Leu   

H1  Cys      Ile       
H2       Glu  Leu     Glu 
I                 Leu           

Fonte: Kamiński et al. (2007). 

 

As mutações ocorridas na estrutura primária das caseínas substituindo um ou mais 

aminoácidos na sequência primária da cadeia polipeptídica são consideradas variantes genéticas 

(SGARBIERI, 2005), é pressuposto que uma mutação genética que ocorreu há milhares de anos 

fez com que vacas europeias (Bos taurus) sintetizassem beta-caseína A1 em maior proporção 

que as raças asiáticas e africanas (Bos indicus; BODNÁR et al., 2018; JAISWAL et al., 2014; 

NEIVA, 2017; PRAKARSH; ANILKUWAR, 2017; WOODFORD, 2007). Os estudos de 

Laugessen e Elliott (2003) mostraram que na década de 60, haviam questionamentos quanto ao 

surgimento de doenças; autores da época hipotetizaram que o mesmo poderia ser ocasionado 

pelo consumo de produtos lácteos, com exceção da manteiga. Assim, estudos mostraram as 

primeiras diferenças entre as beta-caseínas do leite e sua consequente atividade no corpo 

humano. Os autores ainda afirmam que as principais raças de vacas predominantes eram 

europeias preto e branco ou vermelho e branco com alta frequência alélica A1.  

Elliott, nos seus estudos iniciais, relata que crianças samoanas que viviam em Nova 

Zelândia possuíam maior incidência de diabetes tipo 1 do que crianças samoanas que viviam 

em Samoa (BODNÁR et al., 2018; WOODFORD, 2009a). Na Nova Zelândia, tanto as crianças 

como os próprios habitantes tinham o costume de consumir leite, mas não em Samoa. No 

Quênia, os habitantes apresentavam o habito de consumo de leite e mesmo assim não 

manifestavam  índices de diabetes tipo 1, e a diferença apontada pelos cientistas foi uma única: 
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o leite, em grande maioria, do Quênia é um leite chamado de A2, e o leite como de Nova 

Zelândia é uma mistura de A1 e A2 (WOODFORD, 2009b). Atualmente se conhece que esse 

leite A2 é produzido por vacas que codificam apenas beta-caseína A2; e o leite A1 pode ser 

somente de vacas que codificam beta-caseína A1 ou ambas (BARBOSA et al., 2019).  

As proteínas do leite são caracterizadas por liberarem peptídeos bioativos benéficos 

para a saúde humana. Nos últimos anos, estudos estavam sendo realizados para a compreensão 

dos benefícios destes peptídeos à saúde humana (CAROLI et al., 2009; De NORI et al., 2009). 

O polimorfismo existente nas proteínas pode ser crucial para determinar o tipo de peptídeos 

bioativos que serão formados; o nucleotídeo citosina substitui o nucleotídeo adenina, o que 

mostra um exemplo de polimorfismo existente entre a beta-caseína A1 e A2, onde a prolina, na 

posição 67, em A1 é trocada por histidina, na mesma posição, em A2 (De NORI et al., 2009) 

que libera BCM-7 em A1 em maior proporção que em A2. Após o consumo de leite de vaca há 

a liberação de beta-casomorfinas (BELL et al., 2006; RANGEL et al., 2016). A BCM-7 é 

caracterizada pelo seu efeito opioide (BOUTRON et al., 2013) semelhante à morfina (TRIVEDI 

et al., 2014). Estes peptídeos opioides são conhecidos por realizarem atividades no corpo, como 

o controle de ingestão de alimentos (De NORI et al., 2009; JAISWAL et al., 2014; KAMIŃSKI 

et al., 2007) e regulação dos sistemas nervoso, cardiovascular e imune (KORHONEN; 

PIHLANTO, 2006).  

Atualmente, a fonte mais importante de peptídeos bioativos é o leite (KORHONEN; 

PIHLANTO, 2005). Os peptídeos opioides são liberados na digestão gastrointestinal e 

absorvidos no intestino a partir da hidrólise das proteínas no momento da digestão dos alimentos 

(De NORI et al., 2009), e que em indivíduos sensíveis ao leite essa liberação de peptídeos pode 

gerar uma inflamação (KORHONEN; PIHLANTO, 2006; TRIVEDI et al., 2014). Korhonen e 

Pihlanto (2006) salve-se os casos de doenças relacionadas ao consumo destes peptídeos, que se 

deve haver um estudo detalhado sobre as respostas em cada organismo, os peptídeos apresentam 

respostas positivas à saúde humana. Trivedi et al. (2014) relataram que beta-casomorfina 7 é 

um peptídeo opioide exógeno, assim participa da classe das exorfinas. A diferença apontada 

entre as beta-caseínas A1 e A2, como visto na Figura 2, está em um único aminoácido, onde a 

beta-caseína A1 possui histidina e é trocada por prolina em beta-caseína A2 na posição 67 da 

cadeia de 209 aminoácidos (BARBOSA et al., 2019; De NORI et al., 2009; FARREL et al., 

2004).  
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Figura 2 – Liberação de beta-casomorfina 7 

 

Fonte: Adaptado de Woodford (2008). 

 

Chaudhary et al. (2018), Lima (2014) e Woodford (2007) postularam que essa 

diferença na posição 67 acarreta comportamento diferente no trato gastro-intestinal humano, 

bem como várias doenças relacionados a este peptídeo bioativo (VERCESI FILHO et al., 2012), 

como problemas coronários (MCLACHLAN, 2001), diabetes tipo 1 (CHIA et al., 2017; 

ELLIOT et al., 1999; MERRIMAN, 2009), autismo (MILLWARD et al., 2009; SOKOLOV et 

al., 2014), aterosclerose (TAILFORD et al., 2003) e alergia à proteína do leite de vaca (APLV). 

Em contrapartida, Prakash, Anilkumar (2017) e Weaver et al. (2013), alegaram que estudos 

ainda precisam ser realizados para a conclusão de tais efeitos no organismo humano, 

principalmente a longo prazo, mas com os dados atuais o leite é um alimento saudável desde 

que em consumo não excessivo. Chia et al. (2017) diz suspeitaram que que possíveis gatilhos 

podem desencadear reações em pessoas com susceptibilidade, como fatores ambientais e 

Truswell (2005) relata que “não há evidências convincentes” que a diabetes tipo 1 ou doenças 

cardiovasculares sejam ocasionadas pelo consumo de beta-caseína A1 do leite.  

Caroli et al. (2009), Cieślińska et al. (2007) e Rahman et al. (2016) afirmaram que 

a hidrólise da beta-caseína derivada de vacas portadoras de beta-caseína A1 produz BCM-7 

(Figura 02), mostrando que no leite hidrolisado com beta-caseína A1 o nível de BCM-7 é maior 

(quatro vezes) que o nível em leite A2 (CIEŚLIŃSKA et al., 2007; CIEŚLIŃSKA et al., 2012; 

KAMIŃSKI et al., 2007; TRIVEDI et al., 2014). Embora diversos autores tenham sugerido que 

o consumo de leite cause efeitos adversos em algumas pessoas, nenhum estudo em escala 

Beta-caseína A2 

Posição 67 
(Prolina) 

Posição 67 
(Histidina) 

Beta-caseína A1 

Beta-casomorfina 
7 (BCM – 7) 
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científica foi realizado para comprovar tal fato oriundo do produto leite. Ademais, existem 

indivíduos que são mais sensíveis ao peptídeo BCM – 7 do que outros (BARBOSA et al., 2019).  

A hidrólise que ocorre da beta-caseína se dá a partir de diversas enzimas, dentre 

elas a dipeptidil peptidase 4 (DPP 4; WOODFORD, 2008). A DPP 4 está presente na superfície 

celular, onde ocorre a remoção do peptídeo N-terminal dos peptídeos prolina (LAMBER et al., 

2003). Estudos são realizados a partir de Simulated Gastro-Intestinal Digestion – SGID – para 

avaliar a liberação de BCM’s durante a digestão, e observa-se que independente do protocolo 

utilizado a hidrólise ocorre a partir de pepsina da beta-caseína no trato gastrointestinal (De 

NORI et al., 2009).  Em beta-caseína A1 há liberação de BCM – 7, mas também de BCM 5, 4 

e 3 na digestão gastrointestinal, o que não é observado em beta-caseína A2; os estudos – in vitro 

e em animais – mostraram que o trânsito intestinal diminui mediano pelos opioides (BROOKE-

TAYLOR et al., 2017).  

Hanusová et al. (2010) declararam que a beta-caseína A2 pode reduzir a 

concentração de lipídios LDL e, consequentemente, obter importante papel no cuidado com 

futuras doenças cardiovasculares. Rahman et al. (2016) acreditaram que também existe relação 

entre a liberação de BCM-7 e o acúmulo de placa arterial pela oxidação de LDL. Além do mais, 

Hanusová et al. (2010) abordaram que, diante de alguns estudos, existe uma relação elevada 

entre o consumo de beta-caseína A1 e doenças como Diabetes tipo 1 e Doenças 

cardiovasculares. Animais que foram alimentados exclusivamente com beta-caseína A2 não 

apresentaram danos mesmo depois de ingestão de colesterol, o que não foi observado em 

consumo de beta-caseína A1. Tailford et al. (2003) em seu estudo com coelhos, sem colesterol 

na alimentação, mostrou que a produção de colesterol sérico, LDL, HDL e colesterol por beta-

caseína A1 foi vista em valores maiores que produzidos em beta-caseína A2. Os autores Jaiswal 

et al. (2014) declaram que a variante A2 reduz o colesterol. Tailford et al. (2003) apresentaram 

que o consumo de beta-caseína A1 aumentou a área da aorta coberta por estrias gordurosas, 

dessa forma, o autor conclui que, em comparação com a beta-caseína A2, a beta-caseína A1 é 

aterogênica.  

Estudos na África Oriental e em países ocidentais foram realizados com pessoas 

que originalmente consumiam somente leite de gado zebuíno e da raça holandesa, 

respectivamente. No primeiro caso, as raças zebuínas possuem alto índice alélico para a 

produção de beta-caseína A2, em que não foram encontradas doenças cardíacas, embora 

existisse alto consumo de leite na região. Já no segundo caso, havia uma maior incidência de 

doenças cardiovasculares mesmo com consumo menor que o primeiro caso (McLACHLAN, 

2001).  
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Uma das questões mais associadas ao consumo de proteína do leite é a APLV, mais 

comum em crianças (RANGEL et al., 2016; STANTON et al., 2013). Comumente existe uma 

confusão entre a intolerância à lactose com a APLV (CRITTENDEN; BENNETT, 2005), 

principalmente por ser ocasionadas pelo mesmo alimento (RANGEL et al., 2016), no entanto 

são distúrbios e mecanismos diferentes. Crittenden e Bennett (2005) abordaram que a maioria 

das pessoas conseguem identificar as proteínas do leite a partir do sistema imune como 

inofensivas, porém o mesmo não acontece com pessoas alergênicas, que ao ter contato com a 

substância (proteína) desencadeia aversão, como processo inflamatório, náuseas ou vômitos 

(SBAN, 2015). Ademais, pessoas intolerantes são afetadas dependentes do grau de intolerância, 

entretanto, alergênicos são sensíveis a qualquer presença de proteína. Ranger et al. (2015) 

concluíram que o consumo de leite A2 por pessoas com APLV é livre, o que não acontece ao 

beber o leite A1.  

De Nori et al. (2009) em um relatório da European Food Safety Authority (EFSA) 

concluiu que não há ligação evidente entre o consumo de beta-caseína A1 e o aumento do risco 

de algumas doenças. Além disso, Bodnár et al. (2018) reiteraram que leite de cabra, ovelha e 

humano (PAL et al., 2015) são do tipo A2 (somente) e  Jaiswal et al. (2014) e Ramesha et al. 

(2016) confirmaram que búfalos indianos apresentaram apenas beta-caseína A2.  

 

4 REBANHOS SELECIONADOS PARA LEITE A2 

 

O cromossomo 6 das vacas de espécie bovina possui o gene da beta-caseína (CSN2) 

que é responsável pela produção de leite A1 e A2 (JAISWAL et al., 2014; KUČEROVÁ et al., 

2006; OTAVIANO, 2006; SINGH et al., 2015). Uma vaca carrega duas cópias do gene da beta-

caseína apenas, o que mostra vacas com genótipos A1A1, A2A2 (homozigotos) e A1A2 

(heterozigoto), porém não existe uma relação dominante entre os alelos, ou seja, são 

codominantes. Dessa forma, vacas A1A1 e A2A2 produzem somente alelos A1 e A2, 

respectivamente, e vacas A1A2 possuem chance igual de transmitir os dois tipos de alelo. 

Portanto, o que se pode fazer em melhoramento para vacas A2A2 é a introdução de reprodutores 

com genótipo A2A2 (BEHERA et al., 2018; CHAUDHARY et al., 2018; WOODFORD, 

2007).  

De acordo com Mencarini (2013), a partir do momento que o produtor introduz em 

seu rebanho reprodutores A2, espera-se o aumento de crias com maior frequência do alelo A2. 

Embora nos primeiros anos a relação A1:A2 ainda seja alta, quando em rebanhos A1, existe um 

aumento significativo e satisfatório ao produtor ao longo prazo. Woodford (2007) alega ser 
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possível acelerar o incremento genético do genótipo A2A2 em rebanhos a partir do descarte 

seletivo de vacas A1A1 e/ou A1A2, assim como selecionar apenas bezerros A2A2 para 

permanecer no rebanho. O autor concluiu que para obter maiores sucessos os processos podem 

ser realizados em conjunto.  

A frequência do alelo A1 é maior em Raças taurinas como a Holandesa e Pardo 

Suíço, apresentam maiores frequências para o alelo A1, sendo intermediário para Jersey e muito 

baixa na raça Guernsey. Há, na Nova Zelândia, lacticínios que comercializam apenas leite com 

proteína A2 (o chamado leite A2) devido às suposições nocivas relativas à variante A1. A 

produção de leite A2 pode, futuramente, ser uma boa oportunidade para os negócios no mercado 

de leite. Vale ressaltar que na raça Guernsey o alelo dominante é o A2 (>96%), e raças com 

predominância do alelo A1 estão Angus (95%), Ayrshire (60%), Hereford (75%), Holandês 

(60%) e Shorthor (49%; CLEMENS, 2011).  

A composição genética é determinante para a síntese de beta-caseína A1 ou A2 (De 

NORI et al., 2009; DETH et al., 2016; HANUSOVÁ et al., 2010). O polimorfismo influencia 

diretamente na composição e qualidade do leite (JAISWAL et al., 2014). Hanusová et al. (2010) 

abordaram que a produção média de leite em vacas holandesas com diferentes genótipos não 

foi tão diferente, como observado nos genótipos A1A1 e A1A2 (8430,8 e 8434,9 kg), já em 

A2A2 a produção foi a menor vista (7902,3 kg), porém com alto valor de proteína em sua 

composição (3,17; 3,20 e 3,28%, respectivamente). Além disso, afirmaram que os teores de 

gordura são maiores em vacas com presença do alelo A2 (3,90%) do que somente alelo A1 

(3,77%).  Aumento da produção de leite com redução nos teores de gordura são apontados no 

leite de animais com genótipos A2A2 (ALFONSO et al., 2019). Soares et al. (2019) em um 

estudo recente com animais da raça Gir leiteiro encontraram valores satisfatórios para a 

produção de leite a partir de vacas com genótipo A2A2. Os valores reportados foram: 4.704,77, 

4930,99 e 5176,38 kg/lactação, para genótipos A1A1, A1A2 e A2A2, respectivamente. A 

quantidade de proteína e gordura não foram registrados em genótipo A1A1, mas houve um 

decréscimo, mesmo que não significativo, em animais de genótipos A1A2 (proteína: 161,95 

kg; gordura: 198,04 kg) para A2A2 (proteína: 155,61 kg; gordura:191,86 kg). A maior produção 

de leite está diretamente relacionada ao genótipo A2A2 quando comparado a A1A1 e A1A2, 

logo na raça Gir leiteiro recomenda-se o aumento da frequência do alelo A2 (SOARES et al., 

2019). 

Vercesi Filho et al. (2012) concluíram que existe uma frequência alélica da variante 

A2 para estas raças zebuínas. Além de o rebanho de leite no país ser representado pelas raças 
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em questão, o valor baixo de A1 representa baixa incidência de problemas à saúde humana, 

bem como há agregação de valor ao leite destas vacas.  

Na Tabela 7 a seguir estão apresentadas as frequências alélicas e genotípicas de 

raças brasileiras, como Gir leiteiro, e outras raças difundidas mundialmente. Estas frequências 

são de suma importância na consolidação de manejo genético em propriedades que tenham 

como objetivo a mudança de rebanho para animais com genótipo A2A2.  

 

Tabela 07 – Frequências alélicas e genotípicas de beta-caseína em diferentes raças bovinas e 

bubalinas 

Raça 
Frequência 

Alélica 
Frequência Genotípica 

Referência 
A1 A2 A1A1 A1A2 A2A2 

Gir Leiteiro  0,05 0,95 0 0,1 0,9 Vercesi Filho, 2011 
Gir Leiteiro  0,115 0,885 0,084 0,062 0,854 Vercesi Filho et al., 2012 
Gir Leiteiro  0,09 0,91 0,01 0,15 0,84 Soares et al., 2019 

Gir Leiteiro (Touros) 0,11 0,89 0,01 0,19 0,8 Soares et al., 2019 
Caracu 0,37  0,63  0,08 0,58 0,34 Lima e Lara, 2015 

Gir   0,08 0,92 0,017 0,133 0,85 Lima e Lara, 2015 
Gir   0,02 0,98 0 0,04 0,96 Lima, 2014 

Guzerá 0,03 0,97 0 0,07 0,93 Lima, 2015 
Crioula Lageana 0,16 0,84 0,01 0,301 0,689 Pereira, 2018 

Holandês (Touros) 0,35 0,65 0,13 0,44 0,43 Olenski et al., 2010 
Holandês (Touros) 0,6 0,4 0,2 0,8 0 Hanusová et al., 2010 

Holandês 0,54 0,46 0,13 0,83 0,04 Hanusová et al., 2010 
Holandês  0,365 0,635  0,12 0,49 0,39 Cieślińska et al., 2012 

Jersey 0,077 0,923 0 0,153 0,847 Ramesha et al., 2016 

Jersey 0,142 0,858 0 0,285 0,715 
Duarte-Vázquez et al., 

2017 

Jersey F1 0 1 0 0 1 
Duarte-Vázquez et al., 

2018 

Jersey F2 0 1 0 0 1 
Duarte-Vázquez et al., 

2019 
Gado indiano (raça local) 0,17 0,83 0 0,34 0,66 Rahman et al., 2016 
Gado indiano (mestiços) 0,1 0,9 0 0,2 0,8 Rahman et al., 2017 

Red Polish  0,63 0,37 0,37 0,52 0,11 Cieślińska et al., 2019 
Ongole 0,06 0,94 0 0,11 0,89 Ganguly et al., 2013 

Nativos da Espanha  0,45 0,55 0,21 0,48 0,31 Alfonso et al., 2019 
Murrah (Raça Bubalina) 0 1 0 0 1 Ramesha et al., 2016 

Surti (Raça Bubalina) 0 1 0 0 1 Ramesha et al., 2016 

Fonte: Elaborada pelo autor.  
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Em um trabalho realizado por Alfonso et al. (2019) projeções foram feitas para a 

mudança de rebanhos leiteiros para a produção de leite a partir de vacas com genótipo A2A2. 

Os animais utilizados para estudo foram de região local na Espanha de um total de 27 fazendas. 

Os principais fatores que propiciam a mudança são taxa de reposição dos animais e o uso de 

sêmen sexado, ou não (ALFONSO et al., 2019). A taxa média de reposição anual foi de 38% e 

a frequência alélica inicial para A2 igual a 0,55. Duplicar a taxa de reposição de vacas A1A1 e 

A1A2 e utilizar sêmen sexado diminui o tempo (para cerca de quatro a cinco anos) em que a 

porcentagem de vacas A2A2 se instalará no rebanho, como observado na Figura 3, e o mesmo 

tardará em outros casos, onde com reposição habitual e sêmen não sexado pode durar 15 anos 

para a estabilidade do rebanho em A2A2. Em todos os casos foram utilizadas doses de sêmen 

de touros A2A2 e as novilhas para reposição possuíam o mesmo genótipo, e a frequência alélica 

é de 0,98 – 0,99 para A2.  

O cruzamento de animais A1A1 X A1A1 possui descendência total de A1A1; em 

A1A1 X A1A2 há descendência de 50% A1A1 e 50% A1A2; a partir do momento que inclui-

se animais com alelos A2 (A1A2 X A1A2) obtêm-se animais descendentes A1A1 (25%), A1A2 

(50%) e A2A2 (25%); e, por último, mesmo touros com genótipo A1A2 e vacas A2A2, o 

resultado é 50% A1A2 e 50% A2A2. Dessa forma (RAMESHA et al., 2016) confere-se como 

forma de melhorar o rebanho aumentando a produção de leite A2, o uso de touros, ou sêmen, 

genotipados para o gene da beta-caseína.   
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Figura 03 – Evolução da porcentagem de vacas A2A2 nos diferentes cenários de conversão de 

rebanho A2A2 analisados 

 
Fonte: Adaptado de Alfonso et al. (2019).  

 

5 PERSPECTIVAS 

 

O leite comercialmente vendido no mundo oriundo de raças europeias é uma 

mistura de leite A1 e leite A2 (LAUGESSEN; ELLIOTT, 2003; THE A2 MILK COMPANY, 

2019). Existe uma tendência para a mudança de genes na produção leiteira, porém ainda é algo 

de se pensar comercialmente (FOGAÇA, 2019). A base de um melhoramento animal adequado 

está na seleção e criação de animais com genótipos para a melhoria da produção leiteira 

(JAISWAL et al., 2014).  

O leite A2 ocupa um novo nicho no setor leiteiro (OLENSKI et al., 2010), e existe 

um amplo campo para a comercialização do mesmo (BEHERA et al., 2018). A A2 Company 

(THE A2 MILK COMPANY, 2019) relata que há um aumento pela busca de alimentos cada 

vez mais saudáveis e o leite A2 se encaixa perfeitamente nesta demanda. Além disso, o produto 

oferecido pela A2 Company é puramente livre de beta-caseína A1. Behera et al. (2018) afirmam 
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que o leite pode ser vendido a um preço acima do leite convencional, chegando a quatro vezes 

mais (NEIVA, 2017), devido ao investimento em material genético.  

O potencial de desenvolvimento é alto para produção de leite A2 no Brasil, 

principalmente pelo uso de sêmen oriundo das raças Girolando e Gir leiteiro, e outras indianas 

(CORBUCCI, 2017), principalmente por trabalhos nacionais (VERCESI FILHO et al., 2012) 

mostrarem que a variância de alelo A2 é alta nestas raças. A primeira fazenda brasileira a obter 

o selo “Vacas A2A2” foi a Fazenda Agrindus – SP, que se destaca como a terceira maior 

produtora de leite do país (SIQUEIRA; ANCURI, 2019).  O selo é destinado a produções onde 

todo leite é advindo de rebanho com genótipo A2A2, que é recomendado para pessoas sensíveis 

à beta-caseína A1. Atualmente cerca de 30% de toda a produção da fazenda é de vacas A2A2.  

O criatório Guzerá Villefort realizou em grande escala um mapeamento genético 

para a beta-caseína A2, onde foram mapeados ao total 9.271 animais, e destes 3.789 são touros 

da raça Guzerá (PO), bem como o sêmen que é comercializado pela propriedade (BRUNELI et 

al., 2019). A tendência da produção é se especializar apenas em material genético para A2A2 e 

se antecipa nesta tendência mundial.  

 

6 CONSIDERAÇÕES FINAIS 

 

O leite é fundamental para a nutrição humana. Ademais, a produção de leite A2 é 

crescente mundialmente, e no Brasil ainda se observa um mercado iniciante para a produção e 

comercialização de leite A2.  Existe a necessidade de estudos direcionados que possam obter 

informações acerca das respostas fisiológicas ao consumo deste leite diferenciado. Entretanto, 

diante das poucas informações já exigentes pode-se considerar que o país apresenta recurso 

genético para a produção de leite A2, com raças apresentando alta frequência alélica para o 

gene da beta-caseína A2. 
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