OXIDOS DE COLESTEROL EM PESCADO'

FABIANA RODRIGUES DE OLIVEIRA**
GISELDA MACENA LIRA™**

Em algumas espécies, o pescado apresenta acidos
graxos com alto grau de insaturacdo em sua fragéo
lipidica, com niveis elevados de colesterol. Esse
fator, associado a procedimentos tecnoldgicos
favorece a oxidagdo do colesterol. Os 6xidos de
colesterol sdo biologicamente ativos, capazes de
desencadear processos citotoxicos, aterogénicos,
mutagénicos e carcinogénicos. Por essas razdes,
a preocupagao com o fendbmeno da oxidagao tem
aumentado consideravelmente. Neste trabalho de
revisdo foram abordadas questbes relativas aos
oxidos de colesterol, sua formacdo em alimentos,
ocorréncia em pescado, identificagdo, quantificagdo
e efeitos biolégicos. O estudo revelou que os 6xidos
de colesterol mais comuns em alimentos, incluindo
0s mais citotoxicos e aterogénicos, sdo também
encontrados nesses produtos.

PALAVRAS-CHAVE: COLESTEROL; OXIDAGCAO; OXIDOS DE COLESTEROL; PESCADO.

* Elaborado a partir da dissertagdo de mestrado em Nutricdo da primeira autora.

**  Mestre em Nutricdo, Faculdade de Nutricdo, Universidade Federal de Alagoas, Maceio, AL, Brasil
(e-mail: lifagabi@ig.com.br).

***  Doutora em Ciéncias dos Alimentos, Faculdade de Nutrigdo, Universidade Federal de Alagoas, Maceio,
AL, Brasil (e-mail: gmlira@superig.com.br).

B.CEPPA, Curitiba v. 27, n. 1, p. 143-152 jan./jun. 2009



1INTRODUCAO

Estudos demonstram que a oxidagao de lipidios € uma das principais causas da deterioragao
de alimentos (LUZIA, 2000) e que se constitui em potencial fator de risco para a saude (BAGGIO,
2004).

A extensao da oxidagéo lipidica depende de mecanismos reacionais diversos e extremamente
complexos, que estao relacionados com o tipo de estrutura dos lipidios e 0 meio em que se encontram
(SILVA, BORGES e FERREIRA, 1999).

Os acidos graxos poli-insaturados sdo muito susceptiveis a oxidagdo, sendo facilmente
incorporados na reagdo em cadeia da peroxidagao lipidica, com formagéo de radicais livres e
hidroperoxidos (SAMPAIO, 2004). Segundo SMITH (1987), os hidroperdxidos sdo os compostos que
iniciam mais uma importante reagao de oxidagao, a do colesterol.

O colesterol, amplamente distribuido em alimentos de origem animal, rapidamente submete-
se a oxidagao na presenca do ar e sob diferentes condigées (CHEN e CHEN, 1994). Os derivados da
sua oxidagao sao oxidos biologicamente ativos de interesse, tanto tecnolégico como clinico pela
relacdo com processos citotdxicos, aterogénicos, mutagénicos e cancerigenos, além de outros efeitos
deletérios (MORALES-AIZPURUA e TENUTA-FILHO, 2005).

Ja foram identificados mais de 80 produtos da oxidag&o do colesterol. Os mais comuns em
alimentos sdo: 7-cetocolesterol (7-Ceto), 20-hidroxicolesterol (20-OH), 25-hidroxicolesterol (25-OH),
7a-hidroxicolesterol (7a-OH), 73-hidroxicolesterol (73-OH), colesterol-5,6c-epdxido (5,63-epdxido),
colesterol-5,63-epoxido (5,63-epoxido) e o colestanotriol (Triol) (TAl, CHEN e CHEN, 1999).

Dentre os alimentos de origem animal, o pescado esta entre os mais propensos a deterioragéo
oxidativa do colesterol devido a alta proporgéo de acidos graxos poli-insaturados em sua fragdo lipidica
e aos niveis relativamente elevados de colesterol de algumas espécies (JOHNSTON et al., 1983). O
tipo de processamento tecnoldgico e as condigdes de armazenamento também contribuem para que
o pescado seja susceptivel a presenca de quantidades significativas de 6xidos de colesterol (OsC)
(ECHARTE et al., 2005). No entanto, apesar do relevante papel na alimentagédo (MUSTAFAe MEDEIROS,
1985), o pescado tem sido pouco estudado nesse sentido (MOURA e TENUTA-FILHO, 2002).

Com base no exposto, e considerando principalmente a preocupagao crescente com o fenémeno
da oxidacao (SILVA, BORGES e FERREIRA, 1999), neste trabalho de revisdo foram abordadas questdes
relativas aos 6xidos de colesterol (OsC), sua formagéo, identificacao, quantificagao e efeitos biolégicos,
enfocando aspectos da oxidagdo do colesterol em pescado.

2 COLESTEROL, COMPOSTO SUSCEPTIVEL A OXIDAGAO

O colesterol é o mais importante e abundante dos esteroides, lipidios ciclicos de grandes
dimensdes. Presente nas células de origem animal, compde a estrutura das membranas celulares,
sendo precursor para a sintese de substancias de importancia vital como a vitamina D3, os sais
biliares e hormonios (estrégenos, aldosterona e cortisol, entre outros) (HARPER, RODWELL e MAYES,
1982). E encontrado nos sistemas bioldgicos e nos alimentos nas formas livre e esterificada. Segundo
MASORO (1968), em tecidos e fluidos do figado, cértex adrenal, plasma e linfa de mamiferos, o
colesterol esta principalmente na forma esterificada, enquanto na massa muscular esquelética encontra-
se predominantemente livre.

Como composto heterogéneo, da classe dos chamados terpenoides (CONN e STUMPF, 1975),
o colesterol apresenta sistema de quatro anéis condensados que formam estrutura complexa chamada
ciclopentanofenantreno (HOFFMANN, 1989). Por essa estrutura, que contém uma dupla ligagao entre
os carbonos C-5 e C-6 do anel B (MAERKER, 1987), o colesterol é caracterizado como lipidio insaturado
susceptivel a oxidagao (SMITH, 1981 apud SMITH, 1996) e origina uma série de produtos oxidados
com estruturas semelhantes, os OsC, que apresentam como grupos funcionais hidroxilas, cetona e
epoxido adicionados no nucleo esterol e/ou na cadeia lateral da molécula (BAGGIO, 2004).
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A presenca do grupo hidroxila na molécula de colesterol, B-orientado ligado ao carbono C-3 do
anel A(MAERKER, 1987), confere-lhe alguma afinidade pelo meio aquoso. O restante da molécula, no
entanto, é formado por anéis de hidrocarboneto, tornando-o praticamente insoltivel em agua (SAMPAIO,
2004). Esse carater anfipatico do colesterol permite-lhe interagir com outros lipidios na interfase éleo-
agua, o que também facilita a sua oxidagdo (GUARDIOLA et al., 1995b).

2.1 FORMAGAO DOS OXIDOS DE COLESTEROL (OsC)

A oxidagdo do colesterol pode ocorrer por mecanismos enzimaticos e ndo enzimaticos
(GUARDIOLA et al., 1995b). Em sistemas bioldgicos, os OsC sdo formados por via enzimatica,
basicamente no figado e nos tecidos geradores de hormdnios esteroides (cértex supra-renal, génadas)
(SMITH, 1996). Nos alimentos, a oxidagéo ocorre por mecanismos ndo enzimaticos: autoxidagao,
peroxidacao lipidica e oxidacéo fotoquimica (MORALES-AIZPURUA e TENUTA-FILHO, 2002).

A autoxidagéao inicia-se pela formagao de um radical no carbono C-7 do anel B, que reage com
o oxigénio molecular triplete (°0,), conduzindo a formagé&o de dois 7-hidroperoxidos (o. e B) (PENG et
al., 1979). Esses hidroperoxidos s&o termicamente instaveis, decompondo-se em 70-OH, 73-OH e 7-
Ceto. O 70-OH e o 7B-OH encontram-se em equilibrio, mas com tendéncia a predominancia da forma
B (SMITH apud CRASTES DE PAULET, DOUSTE-BLAZY e PAOLETTI, 1990), devido a estabilidade da
conformacéo equatorial em relagéo a axial (SMITH, 1981 apud SMITH, 1996). O 7-Ceto pode decompor-
se em 3,5-colestadien-7-ona em meio acido e sob aquecimento (SMITH apud CRASTES DE PAULET,
DOUSTE-BLAZY e PAOLETTI, 1990). SMITH (1981) apud SMITH (1996) relatou que secundariamente
aformacao dos 7-hidroperéxidos ocorre também a oxidagéo nos carbonos C-5 e C-6. O 5,60-epdxido
e 0 5,6B-epodxido sdo os produtos do ataque a dupla ligagao do colesterol (MAERKER, 1987). Sua
hidratagéo leva a formagao do Triol, podendo decompor-se, ainda, em 33,5-di-hidroxi-5a-colestano-6-
ona (SMITH, 1981 apud SMITH, 1996).

Por autoxidacdo do colesterol podem ser formados outros radicais peroxilas e seus
correspondentes hidroperdxidos, como os derivados hidroxilados (20-OH, 24-OH, 25-OH, 26-OH e 27-
OH) na cadeia lateral por reagdes de transferéncia de radicais, destacando-se os formados nos carbonos
20 e 25 (20-OH e 25-OH) (GUARDIOLA et al., 1995b).

Quando o colesterol esta esterificado, a autoxidagdo envolve o mesmo processo que ocorre
no colesterol livre, mas em velocidade diferente (SMITH, 1987). O 70-OH, 73-OH, 7-Ceto, 5,60-ep6xido
e o 5,6B-epoxido sdo os produtos da autoxidagéo do colesterol éster (KORAHANI, BASCOUL e
CRASTED DE PAULET, 1982).

Segundo GUARDIOLA et al. (1995b), os mesmos OsC da autoxidagdo no anel B do colesterol
formame-se via peroxidagéo lipidica: 70-OH, 73-OH, 7-Ceto, 5,60-epoxido, 5,63-epoxido e Triol. Por
esse mecanismo, o colesterol é oxidado por hidroperdxidos ou peroxidos ciclicos, derivados da oxidagao
(com intervengao enzimatica) de outros lipidios.

Na oxidagé&o fotoquimica, o responsével pelo inicio do processo é o oxigénio singlete ('0,),
forma mais ativa do oxigénio, que se origina da transferéncia da energia absorvida por sensitizadores
(como clorofila e hematoporfirina) para o oxigénio triplete (*°0,) (GUARDIOLA et al., 1995b; NIELSEN et
al., 1996). E dessa reacdo que derivam os hidroperoxidos geradores de 70-OH e 7-Ceto (GUARDIOLA
etal., 1995b).

2.2 FATORES QUE AFETAM A OXIDAGAO DO COLESTEROL

O colesterol é instavel sob grande variedade de condi¢des, como luz, calor, radiagio, presencga
de radicais livres, oxigénio e metais de transicao (PANIANGVAIT et al., 1995), parametros que tém
sido estudados como fatores influenciadores da sua oxidagéo em alimentos (SAMPAIO, 2004).

Caracterizada como sistema dependente (MORALES-AIZPURUA e TENUTA-FILHO, 2002), a
oxidagao do colesterol em alimentos depende ainda da atuagao isolada ou concomitante de outras
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variaveis, incluindo as proprias caracteristicas do alimento: contetdo de agua, pH, efeito tamponante,
concentragdo e formas fisica e quimica do colesterol, tipo de acido graxo presente, presenga de
antioxidantes ou pré-oxidantes, e as interagdes entre seus componentes e produtos de decomposi¢ao
durante o processamento e/ou armazenamento (SMITH, 1987; PANIANGVAIT et al., 1995). No entanto,
pesquisas tém comprovado que a formagado dos OsC em alimentos é especialmente determinada pela
combinagédo de trés fatores: temperatura elevada, disponibilidade de oxigénio e de acidos graxos poli-
insaturados (TAI, CHEN e CHEN, 1999).

Alimentos submetidos a processos tecnoldgicos que envolvam exposigdes ao calor apresentam
grande potencial para a oxidag&do, merecendo, portanto, atengéo especial (MOURA, 1999). Em seu
processamento, alguns pescados sdo expostos drasticamente a temperaturas elevadas, mas poucos
séo os dados sobre a ocorréncia de OsC nesses produtos (SEBEDIO et al., 1993).

OSADA et al. (1993) ndo encontraram OsC em estudo com pescado cru, mas quando
submetidos a secagem ao sol verificaram concentragdes significativas desses 6xidos em sardinhas e
lulas (287 ppm e 146 ppm, respectivamente). Valores menores foram descobertos por KAO e HWANG-
SUN (1997) analisando OsC em lulas desidratadas, que quando assadas a 200°C por 10 minutos
apresentaram diminuig&o do colesterol de 7300 ppm para 6020 ppm e aumento dos OsC de 12,07 ppm
para 43,46 ppm.

A forma de exposic¢ao ao calor, segundo MORGAN e ARMSTRONG (1992), constitui fator
importante na oxidag&o do colesterol, sendo maior a formagédo dos OsC em alimentos submetidos a
aquecimento direto.

Em pesquisa de OsC em anchovas cozidas e grelhadas, OHSHIMA et al. (1996) constataram
que os niveis aumentaram quando grelhadas a 220°C por 6 minutos. SAMPAIO (2004 ) também reportou
altas quantidades de OsC em camaréo salgado-seco, atribuidas a associagao dos niveis elevados de
colesterol do camario, 90 mg/100 g a 200 mg/100 g (JOHNSTON et al., 1983) com condicdes
inadequadas de armazenamento e processamento, dentre as quais a exposicao a alta temperatura
durante a secagem ao sol.

O sal também se torna forte pré-oxidante das gorduras em associagdo com o calor, ativando
a lipoxidase do musculo (PARDI et al., 2001).

Estudando a estabilidade do colesterol durante o aquecimento, OSADA et al. (1993) constataram
que a oxidagao é ainda influenciada pelo tempo de aquecimento: a 100°C por 24 horas foram formados
seis tipos de oxidos (70-OH, 73-OH, 7-Ceto, 5,60-epoxido e Triol), mas a 200°C por 6 horas houve
destruicdo completa do colesterol e de todos os 6xidos formados.

Investigando o efeito do tempo e da temperatura de processamento sobre a oxidagdo do
colesterol em alimentos, CHEN, WANG e CHEN (1998) comprovaram a influéncia do binbmio tempo/
temperatura sobre a oxidagdo. Porém, observaram que a concentragdo de OsC diminuiu com a redugéo
do tempo de aquecimento.

Dentre os fatores mais importantes para a oxidagao do colesterol em alimentos, a presenca
de acidos graxos poli-insaturados revelou a maior correlagdo com o perfil dos 6xidos formados e suas
quantidades relativas (PANIANGVAIT et al., 1995).

Os acidos graxos poli-insaturados sdo mais propensos a peroxidacao lipidica pela maior
suscetibilidade dos atomos de hidrogénio bi-alilicos do grupo metileno a abstragao por radicais oxidaveis,
que os hidrogénios metilénicos dos lipidios saturados (DORMANDY apud GUTTERIDGE e HALLIWELL,
1994). Da oxidagao dos acidos graxos poli-insaturados resultam os hidroperéxidos que iniciam a
oxidagao do colesterol, podendo aumenta-la sinergicamente (SMITH, 1987).

Ll et al. (1996) estudaram a influéncia da composi¢éo de acidos graxos sobre a oxidagéo do
colesterol em dleos de pescado, linhaga, girassol e palma, durante estocagem e aquecimento.
Constataram que no 6leo de peixe formaram-se mais OsC, e que apos 35 dias de armazenamento a
concentragao era trés vezes maior que nos 6leos vegetais. A maior proporgao de OsC no 6leo de peixe
deve-se aos seus niveis mais elevados de acidos graxos insaturados, em especial os poli-insaturados
6mega-3 (n3). Mas a presenca de antioxidantes nos 6leos vegetais, como o tocoferol, também pode
ter inibido a oxidagao do colesterol (NAWAR apud FENNEMA, 1996).
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Segundo BADOLATO et al. (1994), o 6leo de peixe contém grande variedade de acidos graxos
com 20 a 22 atomos de carbono, altamente insaturados, destacando-se o eicosapentaenoico (C20:5
- EPA) e o docosahexaenoico (C22:6 - DHA) da série 6mega-3, 0s quais nao ocorrem em outros
animais além de tragos.

3 OCORRENCIA DE OXIDOS DE COLESTEROL EM PESCADO

Os OsC encontrados em pescado sao os derivados predominantemente da oxidagao no anel
B, com destaque para o 70-OH, 73-OH e o 7-Ceto (CHEN e CHEN, 1994; OSADA et al., 1993;
OHSHIMA, LI e KOIZUMI, 1993). Entretanto, segundo OHSHIMA et al. (1996), outros 6xidos também
s&do encontrados em menor proporg¢ao como o 25-OH e o Triol.

O 7B-OH foi o 6xido identificado em maior quantidade por SAMPAIO (2004) no camarao salgado-
seco, 5,44 ug/ga 42,86 ug/g, e por outros autores em trabalhos com pescado (OHSHIMA et al., 1996;
OHSHIMA, LI e KOIZUMI, 1993). Em peixes secos, CHEN e YEH (1994) encontraram o 7a-OH, 7f-
OH, 7-Ceto e 0 5,6a-epdxido em concentragdes de 4,82 ppm a 65,70 ppm, sendo o 70-OH o 6xido
predominante. Em analise de amostras comerciais de pescado marinho, OHSHIMA, LI e KOIZUMI
(1993) consideraram o 73-OH e o 7-Ceto como os 6xidos mais importantes.

O 7-Ceto tem sido utilizado como indicador da oxidag&o do colesterol em alimentos por ser
produzido em maior quantidade e nos estagios iniciais do processo oxidativo (RODRIGUEZ-ESTRADA
etal., 1997).

Em atum enlatado, ZUNIN, BOGGIA e EVANGELISTI (2001) detectaram 0,3 ug/g a 3,0 ug/g de
OsC, sendo o 7-Ceto o 6xido de maior formagdo. Segundo tais autores, essa taxa de oxidagado poderia
ter sido maior se em seu processamento o atum nao sofresse reducgao significativa do teor de lipidios.
O conteudo de lipidios dos alimentos tem grande relevancia no processo de oxidagéo do colesterol,
sendo menor a producao de 6xidos em alimentos com baixo teor de gordura (OHSHIMA, LI e KOIZUMI,
1993). SHOZEN et al. (1995) analisaram pescado marinho no Japéo e relataram forte correlagéo (r? =
0,98) entre as concentragdes de OsC e o conteudo de lipidios dos peixes.

Peixes de qualquer espécie apresentam diferentes teores de gordura, classificando-se em
magros e gordos conforme a idade, sexo, estado bioldgico, alimentagéo disponivel, condi¢gdes do
habitat (temperatura da agua) e o método de captura (SANCHEZ, 1989).

RODRIGUEZ-ESTRADA et al. (1997) também reportaram a presenca de 7-Ceto em camarao-
rosa e em hamburguer como indicativo da ocorréncia de outros 6xidos, produzidos na oxidagéo do
colesterol.

Entre os OsC encontrados em pescado, o 25-OH é um dos que ocorre em maior concentracao
em alimentos (GUARDIOLA et al., 1995b), sendo considerado, com o Triol, os mais citotoxicos e
aterogénicos (PENG, HU e MORIN, 1991).

KAO e HWANG-SUN (1997), analisando lulas desidratadas, encontraram o 7o-OH, 73-OH, 7-
Ceto, 5,6a-epoxido, 5,6B-epdxido, 20-OH, 25-OH e o Triol.

O 25-OH e o Triol também foram detectados por OHSHIMA, LI e KOIZUMI (1993) em espécie
de camarao cozido-seco (Sergetes lucens). Esses mesmos 6xidos foram encontrados por OHSHIMA
etal. (1996) em estudo com anchovas cozidas e grelhadas.

Novos OsC foram descobertos em amostras de peixe, em estudo comparativo de detectores
de produtos da oxidagao do colesterol realizado por SALDANHA et al. (2006): 19-hidroxicolesterol,
22 “R”-hidroxicolesterol, 22 “S”-hidroxicolesterol, 24 “S”-hidroxicolesterol e 25 “R”-hidroxicolesterol.
O 19-hidroxicolesterol normalmente n&o esta presente em alimentos, razéo pela qual é usado
como padrao (amostra branca) na identificagdo de OsC. Sua presencga, como a dos demais 6xidos
recém-descobertos em peixes, provavelmente esta associada ao metabolismo dos animais
(SALDANHA et al., 2006).
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4 IDENTIFICAGAO E QUANTIFICAGAO DOS OXIDOS DE COLESTEROL

Os avangos alcangados na identificagéo e quantificagcdo de OsC em alimentos tém sido possiveis
pelo desenvolvimento de técnicas de alta precisdo (VALENZUELA, SANHUEZA e NIETO, 2002). As
analises sao fortemente influenciadas pela estrutura quimica complexa desses 6xidos, que apresentam
grupos funcionais que Ihes confere diferentes polaridades e propriedades, e pela complexidade da
fracao lipidica de certos alimentos (GUARDIOLA et al., 2004; GUARDIOLA et al., 1995a).

A fase mais critica para o procedimento analitico é a de extragao e purificagao das fragbes de
OsC, processo que envolve saponificagdo e/ou cromatografia do extrato lipidico (GUARDIOLA et al.,
1995a). Em alimentos com baixos niveis de OsC, a quantificagcdo dos mesmos torna-se problema
analitico, uma vez que a extragao e a separagao desses compostos sofrem frequentemente a influéncia
de interferentes, como o préprio colesterol e outros esterois, os triacilglicerois e os fosfolipideos
(McCLUSKEY e DEVERY, 1993).

A determinacgdo dos OsC pode ser realizada mediante varias metodologias, sendo as mais
utilizadas a cromatografia a gas (CG) e a cromatografia a liquido de alta eficiéncia (CLAE) (McCLUSKEY
e DEVERY, 1993).

Apesar de eficiente, a CG pode destruir termicamente o colesterol e os hidroperdxidos levando
a formagao de artefatos (GUARDIOLA et al., 2004). Isso requer derivagado adicional, além da
saponificagao do extrato lipidico e subsequente extragao da fragcao insaponificavel que contém os
oxidos, e torna a recuperacéo dificil (CARERI et al., 1998). Associada a espectrometria de massa
(CG-MS), a CG tem sido apontada como a técnica mais eficaz para a confirmagéo dos OsC (OSADA
etal., 1993). Como consequéncia das limitagdes da CG, a CLAE tornou-se a técnica escolhida (CHEN
e CHEN, 1994; CARERI et al., 1998), principalmente porque simplifica os procedimentos de
quantificagéo e diminui o niUmero de artefatos (BAGGIO, 2004). Por essa técnica, numerosos sistemas
de detecgédo tém sido usados para determinar OsC, destacando-se a espectrofotometria com detector
de ultravioleta (UV), indice de refragao (IR) e a espectrometria de massa (EM) (GUARDIOLA et al.,
2004).

A determinagao simultdnea dos OsC por CLAE néo é facil, considerando que muitos deles
tém estruturas semelhantes e a auséncia de grupos croméforos adequados para facilitar a detecgao
pelos métodos convencionais. Além disso, na maioria dos casos, estdo em quantidades pequenas
para a sensibilidade do detector. O uso da CLAE com a espectrometria de massa (CLAE-APCI-EM) é
o sistema que tem permitido o aperfeicoamento das possibilidades analiticas, principalmente dos
compostos termolabeis, aumentando a sensibilidade (CARERI et al., 1998).

O detector ultravioleta (UV) mostra alta sensibilidade e especificidade, mas é limitado devido
a absorcéao fraca e ndo especifica na luz ultravioleta de alguns éxidos, como o 5,6a-epoxido, 5,63-
epoxido e o Triol (GUARDIOLA et al., 2004; SMITH, 1993), exigindo determina¢des mais complexas.
O IR, por sua vez, é de uso universal, podendo ser empregado com qualquer tipo de solvente sob
condicdes isocraticas. Permite a detecg¢ao de todos os OsC, mas apresenta menor sensibilidade que
o UV (GUARDIOLA et al., 2004; CHEN, CHIU e CHEN, 1994).

SALDANHA et al. (2006) compararam os detectores CLAE (UV, IR e APCI-EM) na determinagao
simultanea de 12 produtos da oxidagao do colesterol em peixes. Relataram que ndo houve diferenga
significativa na quantificagdo dos compostos entre os detectores, mas que houve clara identificagdo
de varios tipos de OsC por CLAE-APCI-EM. Os autores também reportaram a descoberta de OsC
nunca antes identificados em peixes.

5 EFEITOS BIOLOGICOS DOS OXIDOS DE COLESTEROL

A oxidagao do colesterol tem merecido atengéo especial em razéo das possiveis implicagdes
dos OsC sobre a saude humana. Estudos realizados em modelos celulares e com animais
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tém demonstrado o potencial desses compostos na ocorréncia de efeitos biolégicos adversos (TAYLOR
etal., 1979).

Varios OsC tém sido detectados em quantidades significativas em fluidos e tecidos humanos,
derivados da ingestao de alimentos contendo colesterol oxidado, da oxidagao de lipoproteinas ou
ainda do catabolismo intracelular (PINCINATO, 2000).

Os 6xidos comumente encontrados em alimentos, como o 70-OH, 73-OH, 7-Ceto, 5,60~
epoxido, 5,6B-epoxido, 25-OH e o Triol s&o citotdxicos e aterogénicos em diferentes graus (BOSINGER,
LUF e BRANDL, 1993). O 25-OH e o Triol sdo considerados os mais citotéxicos, podendo inibir
completamente o crescimento e o desenvolvimento celular (BAGGIO, 2004). Os OsC, toxicos ao
endotélio, podem destruir a integridade endotelial, resultando na alteracdo da permeabilidade vascular,
passo inicial para o desenvolvimento da aterosclerose (PENG, HU e MORIN, 1991).

Ha muitas décadas é estimada forte correlagédo positiva entre a hipercolesterolemia e a
aterogénese. No entanto, estudos tém sugerido que os OsC desempenham maior papel na formagao
de placas ateroscleréticas do que o proprio colesterol (TSAI et al., 1980).

ADDIS et al. (1995) apud ECHARTE, ZULET e ASTIASARAN (2001) relataram que ainda néo
ha evidéncias diretas em humanos de que a oxidagao do colesterol contribua para a aterogénese, mas
a presenga dos seus derivados nas placas ateroscleréticas constitui indicativo dessa contribuigcao.

Dentre os principais efeitos associados aos OsC também estao as alteragdes das propriedades
das membranas celulares, que afetam as fungbes basicas das mesmas (transporte de nutrientes,
atividade de enzimas da membrana e equilibrio osmético), a mutagenicidade e a carcinogenicidade
(BOSINGER, LUF e BRANDL, 1993).

Correlagao positiva entre a formagédo de 5,6-epoxicolesterol e a incidéncia de cancer foi
evidenciada em experimentos por meio do desenvolvimento de células cancerigenas em ovario e pele
de ratos (BLACK e DOUGLAS, 1972). Esse efeito mutagénico do 5,6-epoxicolesterol também foi
demonstrado em pesquisas in vitro (SEVANIAN e PETERSON, 1984).

Arelagédo dos OsC com processos cancerigenos foi sugerida ainda em estudos epidemiolégicos
para pacientes com niveis elevados de Triol no trato gastrointestinal (SEVANIAN e PETERSON, 1984).

6 CONCLUSAO

Estudos sobre OsC em pescado sdo escassos na literatura e os resultados, as vezes,
conflitantes. Mas foi possivel concluir que as condi¢gées inadequadas de processamento e
armazenamento a que o pescado € submetido aumentam o seu potencial para a formagéao de OsC.
Entre os 6xidos formados, o 70-OH, 73-OH e o 7-Ceto sao os de maior predominancia. Os oxidos
mais citotoxicos e aterogénicos, 0 25-OH e o Triol, sdo encontrados em algumas espécies.

A descoberta de novos 6xidos em peixes, como 19-hidroxicolesterol, 22 “R”-hidroxicolesterol,
22 “S”-hidroxicolesterol, 24 “S”-hidroxicolesterol e 25 “R”-hidroxicolesterol, sugere a existéncia de
OsC ainda nao reportados para pescado.

Enquanto a oxidag&o do colesterol em pescado nao for devidamente estudada, a potencialidade
desses produtos para a formagao de OsC continuara sendo mal estimada e favorecida pela falta de
procedimentos tecnoldgicos adequados. Pesquisas sao também necessarias para que quantidades
indcuas de consumo possam ser estabelecidas.

ABSTRACT

OXIDATION OF CHOLESTEROL IN FISH
The fish presents in their lipid fraction fatty acids with a high degree of unsaturation together with elevated
levels of cholesterol in some species. This factor, is associate with technological procedures, favour the
oxidation of cholesterol. Cholesterol oxides are biologically active and are capable of inducing
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cytotoxic, atherogenic, mutagenic and carcinogenic processes. For these reasons, interest in oxidation
phenomena has increased considerably. This review paper examined aspects related to cholesterol oxides,
their formation in foods and their biological effects, with particular emphasis on the formation of cholesterol
oxides in fish. The study revealed that the most common cholesterol oxides found in food, including the most
cytotoxic and atherogenic, are also present in these products.

KEY-WORDS: CHOLESTEROL; OXIDATION; CHOLESTEROL OXIDES; FISH.
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