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RESUMEN
Formacién de derivados oxidados del colesterol en alimentos.

Este trabajo constituye una revision bibliografica en donde se recogen
los mecanismos de formacién de los diferentes oxiesteroles, los factores que
influyen en la formaci6n de estos compuestos en alimentos y su contenido
en los mismos. Aspectos de creciente interés debido a la gran cantidad de
efectos bioldgicos descritos para estos derivados.
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SUMMARY
Oxysterol formation in foods.

This review focuses on the mechanisms of formation of oxysterols
and factors that influence on their formation and content in foods. Aspects
of growing interest because of the numerous biological effects reported for
these compounds.

KEY-WORDS: Cholesterol — Food — Formation — Oxidation —
Oxysterol — Review (paper).

1. INTRODUCCION.

La presencia de derivados oxidados del colesterol
(oxiesteroles) en alimentos se conoce desde los afios 60
(Acker y Greve 1963). Un poco més tarde, a finales de esta
misma década, se describieron los primeros efectos bio-
l6gicos para estos compuestos. Asi, Bischoff en 1969
demostré que el colesterol-5a, 6a-epdxido, administrado
subcutdneamente en ratas y ratones, inducia la forma-
cién de tumores. Unos afios més tarde, se comprobé la
capacidad de ciertos oxiesteroles para inhibir la enzima 3-
hidroxi-3-metilglutaril coenzima A reductasa y de esta
manera la sintesis del colesterol (Brown y Goldstein, 1974,
Chen et al., 1974; Kandutsch y Chen, 1973). Igualmente,
parece comprobado su efecto sobre la presencia de coles-
terol en lesiones ateromatosas (Gilbert et al., 1972; Smith
y Van Lier, 1970; Van Lier y Smith, 1967). Actualmente, se
han descrito para estos compuestos otros efectos biol6gi-
cos, en algunos casos de tipo contradictorio, y que usual-
mente estan en relacién con la estructura quimica del
oxiesterol considerado. Asi, entre estos efectos cabe citar:
carcinogénesis y actividad antitumoral; aterogénesis e
inhibicién de la sintesis de colesterol; efectos sobre la
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membrana celular, mutagénesis y citotoxicidad in vivo e in
vitro (Gibbons, 1983; Peng et al., 1991; y Smith y Johnson,
1989). Todos estos resultados indican que son necesarios
mads conocimientos sobre la naturaleza y los mecanismos
concretos relacionados con dichos efectos, lo que consti-
tuye un campo de investigacion de gran importancia, tanto
a nivel fisiolégico como nutricional.

2. OXIDACION DEL COLESTEROL.

Sobre la molécula de colesterol (colest-5-en-3p-ol)
(figura 1) pueden producirse fenémenos oxidativos, ya
sean por via enzimatica o no. Ambos procesos conducen
a la formacién de un gran ndmero de derivados, entre los
cuales, los denominados oxiesteroles (OE) se caracterizan
por poseer una o varias funciones de tipo alcohol, cetona,
peréxido y/o epdxido.

Figura 1
Molécula del colesterol (colest-5-en-3p-ol).

2.1. Oxidacion enziméatica

La oxidacién enzimética del colesterol tiene lugar basi-
camente en el higado y en los tejidos generadores de hor-
monas esteroideas. A nivel hepatico, se forman una serie de
compuestos implicados en la biosintesis de &cidos biliares
(7a-HC, 25-HC, (25R)-26-HC y (25S)-26-HC); mientras
que en los tejidos esteroidogénicos se forman compuestos
que son intermediarios metabdlicos en la biosintesis de
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hormonas esteroideas (22R-HC, (20R,22R)-colest-5-en-
3p,20,22-triol) (Crastes de Paulet et al., 1988; Florez et
al., 1987; Harper et al., 1980; Herrera, 1986; Rawn, 1989;
Smith, 1990, 1991). Por otro lado, en el cerebro se forma el
cerebrosterol (24S-HC), cuyas funciones fisiolégicas no
estan bien establecidas. Referente al tema, también cabe
destacar el estudio de Watabe et al. (1980) en el que se
demostré que en los microsomas hepaticos bovinos, en pre-
sencia de NADPH, FeSO, y ADP, el colesterol era trans-
formado en a-CE, B-CE y CT, siendo la relacién entre
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estos compuestos 1.0:4.3:0.7. En este estudio se observé
que el citocromo P-450, que esta profundamente implicado
en la formacion de OE en el cuerpo humano, no lo estaba
en la formacién de los epéxidos del colesterol. Asimismo, se
constaté que los CEs eran transformados en CT gracias a
la accién de la epoxicolesterol hidrolasa. Este hecho se com-
probé con la utilizacién de inhibidores de esta enzima
(5,60-imino-5a-colestan-3B-ol). La formacién, in vitro, del CT
ya habia sido observada, en 1962 por Danielsson y Homing,
en eritrocitos humanos.

Abreviatura y nomenclatura de los diferentes oxiesteroles citados en este trabajo.

Abreviatura Nombre vulgar

Nombre sistematico

7-CC 7-Cetocolesterol
6-CCL 6-Cetocolestanol

- 7-CCL 7-Cetocolestanol
CEs colesterol-5,6-epoxidos (o y B)
o-CE Colesterol-5a,6a-epéxido
B-CE Colesterol-5p,6B-epdxido
CT Colestantriol
4B3-HC 4B-Hidroxicolesterol
7o0-HC 7o-Hidroxicolesterol
7B-HC - 7B-Hidroxicolesterol
20-HC ~ 20-Hidroxicolesterol
22R-HC (22R)-22-Hidroxicolesterol
24-HC 24-Hidroxicolesterol
24S-HC (24S)-24-Hidroxicolesterol
25-HC 25-Hidroxicolesterol
(25R)-26-HC (25R)-26-Hidroxicolesterol
(258)-26-HC (25S)-26-Hidroxicolesterol
26-HC 26-Hidroxicolesterol
27-HC 27-Hidroxicolesterol
70-HS 7a-Hidroxisitosterol
7B-HS 7B-Hidroxisitosterol
o-SE Sitosterol-5a,60-epéxido
B-SE Sitosterol-58,63-epo6xido

3B-Hidroxicolest-5-en-7-ona
3B-Hidroxi-5a-colestan-6-ona
3B-Hidroxi-5a-colestan-7-ona

5,6a-Epoxi-5a.-colestan-3-ol
5,63-Epoxi-58-colestan-3-ol
50.-Colestan-3p,5,6p-triol
Colest-5-en-3p,4B-diol
Colest-5-en-38,7a-diol
Colest-5-en-3p,7p-diol
Colest-5-en-3,20-diol
(22R)-Colest-5-en-3p,22-diol
Colest-5-en-3p,24-diol
(24S)-Colest-5-en-3p,24-diol
Colest-5-en-3p,25-diol
(25R)-Colest-5-en-3p,26-diol
(25S)-Colest-5-en-3f,26-diol
Colest-5-en-3,26-diol
Colest-5-en-3f,27-diol
Estigmast-5-en-3p,7a-diol
Estigmast-5-en-38,7-diol
5,6a-Epoxi-50.-estigmastan-3f-ol
5,6B-Epoxi-5p-estigmastan-3p-ol

Por otro lado, actualmente, se esta ensayando la fer-
mentacién bacteriana como método para la reduccién de la
cantidad de colesterol en ovoproductos. En relacién con
este punto, Przybylski et al. (1993) estudiaron la transfor-
macién de la molécula de colesterol al ser fermentado
con Bacillus coagulans B1, una de las cepas utilizadas
para eliminar el colesterol del huevo. En este estudio, se
observé que el colesterol, durante la fermentacién, fue
oxidado hasta un 35%, identificandose los siguientes OE:
o-CE, B-CE, 7a-HC, 7B-HC, 25-HC, CT, 7-CC y 20-HC.

2.2. Oxidacion no enzimética.

La oxidacion no enzimatica del colesterol se conoce
desde principios de siglo, cuando Schulze y Winterstein
(1904) observaron que esta sustancia en su forma cristalina
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experimentaba una transformacién, como consecuencia de
su exposicién a radiaciones solares. Posteriormente,
Bergstrom y Wintersteiner (1941, 1942 a, 1942 b) com-
probaron la naturaleza oxidativa del fenémeno, pero hicie-
ron falta adin varios afios para conocer los mecanismos de
este proceso. Los estudios de oxidacién no enzimatica
del colesterol se realizan en modelos experimentales
donde el colesterol se encuentra en su forma cristalina, en
solucién o dispersion acuosa. Estos dos ultimos modelos
son los mas validos, ya que el colesterol en alimentos y
seres vivos se encuentra en un entorno acuoso. Uno de los
trabajos mas importantes es el de Smith et al. (1967), en el
cual se aplicé la cromatografia en capa fina para determi-
nar los productos de oxidacién del colesterol bajo dife-
rentes condiciones, entre las cuales figuran: a) oxidacion del
colesterol en dispersiones coloidales a diferentes tempe-
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raturas y con diferentes iones de metales de transicién
como catalizadores; b) oxidacién del colesterol en pre-
sencia de aire a temperatura ambiente durante largos
periodos de tiempo; c) oxidacién del colesterol calentado a
65 °C en presencia de aire durante diferentes periodos de
tiempo; y d) oxidacién del colesterol al ser irradiado con luz
UV (254 nm).

El mecanismo de oxidacién no enzimatica mas amplia-
mente estudiado es el de la autooxidacién, causado por
el oxigeno molecular triplete (°0,). La autooxidacién del
colesterol se inicia con la formacién de un radical en el car-
bono alilico nimero 7, generado por radiacién o bien por
otros radicales. Este radical reacciona con *0, forman-
dose un radical peroxilo que se estabiliza por fijacién de
hidrégeno dando lugar a los 7-hidroperéxidos del coleste-
rol (o y B). Estos dos epimeros se encuentran en equilibrio,
aunque desplazado hacia la forma termodinamicamente
mas estable, que es la B. Por otro lado, estos dos hidro-
peréxidos son térmicamente inestables y se descomponen
de forma secundaria dando lugar a 7a-HC, 7B-HC y 7-CC
(Teng et al., 1973). Los dos epimeros del 7-hidroxicoles-
terol se encuentran en equilibrio, también desplazado
hacia la forma B. El 7-CC en caliente y en medio basico se
descompone dando lugar a la 3,5-colestadien-7-ona (Figura
2).

En principio, el radical peroxilo que se forma con mayor
facilidad es el correspondiente al carbono nimero 7. No
obstante, por reacciones de transferencia de radicales se
pueden formar otros radicales peroxilo y sus correspon-
dientes hidroperéxidos, tales como los que se forman en la
cadena lateral, que dan lugar a una serie de derivados
hidroxilados del colesterol (20-HC, 24-HC, 25-HC, 26-HC y
27-HC). De estos derivados destacan los que se forman
sobre los carbonos terciarios (25-HC y 20-HC) (figura 2).

La autooxidacién también podria iniciarse con la for-
macién de un radical en el carbono niimero 4, que es el
otro carbono alilico del colesterol. No obstante, esto no
sucede asi posiblemente por el impedimento estérico que
provoca el grupo hidroxilo del carbono 3 y el hecho de que
el carbono 5 sea trialquilico (Maerker, 1987). Los hidrope-
réxidos del colesterol, asi como el H,O,, oxidan el colesterol
dando lugar a o-CE y B-CE (Smith et al., 1978). Estos
epimeros estan en equilibrio pero predomina la forma B. A
partir de estos dos compuestos por hidrélisis se forma el
CT. En medio 4cido, la forma B se hidroliza mas rapida-
mente que la o (Maerker, 1987; Maerker y Bunick, 1986).

Esta autooxidacion se puede producir de forma anélo-
ga sobre los esteroles vegetales (Yanishlieva-Maslarova y
Marinova, 1985).

Otro de los mecanismos de oxidacién no enzimatica del
colesterol es la peroxidacién lipidica. Este proceso con-
lleva la formacién de los mismos OE que se forman duran-
te la autooxidacién sobre el anillo B del colesterol (7c-
HC, 7B-HC, 7-CC, o-CE, B-CE y CT). La peroxidacion
lipidica se diferencia de la autooxidacién en que sus inicios
estan vinculados a procesos oxidativos que implican la
formacién de hidroperéxidos o peréxidos ciclicos de los lipi-
dos capaces de iniciar la oxidacién del colesterol o incluso
de los esteroles vegetales.
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Figura 2

Autoxidacién del colesterol. Formacién de los derivados oxidados sobre
el anillo B y la cadena lateral (Smith, 1990).

La oxidacién fotoguimica es otro de los mecanismos
no enzimaticos de oxidacién del colesterol. La exposicion a
laluz y al aire del colesterol sélo comporta la autooxidacién,
ya descrita anteriormente. En este caso, el colesterol es oxi-
dado por el oxigeno molecular singlete ('O,), especie gene-
rada fotoquimicamente a partir de oxigeno molecular triplete
(°0,) (Bhagavan y Nair, 1992). De esta manera se forman
hidroperdxidos, entre los que destaca el 3f-hidroxi-50-
colest-6-en-5-hidroperéxido. Por descomposicion térmica de
este hidroperdxido se forman colesta-4,6-dien-3-ona y 50-
colest-6-en-3f,5-diol. El 5a-hidroperéxido por transposi-
cién estereospecifica da lugar al 3B-hidroxi-7a-colest-5-
en-7-hidroperéxido, que se descompone dando lugar a
70-HC y 7-CC. En este proceso también se forma en una
menor proporcién el 3p-hidroxicolest-4-en-6-hidroperédxido
y sus productos de descomposicién térmica (colest-4-en-
3B,6-dioles y 3f-hidroxicolest-4-en-6-ona).

Ademas de estos tres mecanismos, el colesterol puede
ser oxidado no enzimaticamente por una serie de oxidan-
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tes como son las especies triatémicas (O;) y otras diaté-
micas (O;*) del oxigeno, los 6xidos de nitrégeno (NO y
NO,), el CCl,, etc (Smith, 1981). También se puede citar
que las radiaciones gamma provocan la oxidaciéon del
colesterol en su anillo A (Maerker y Jones, 1992; Hwang y
Maerker, 1993a y b).

2.3. Actividad antioxidante in vivo del colesterol.

Los procesos de oxidacion enzimética del colesterol en
el organismo humano fueron los que inicialmente se pusie-
ron de manifiesto, pero, recientemente, se ha evidenciado
que también se produce la oxidacién no enzimatica (Smith,
1990, 1991). Ademas, segun estos autores el colesterol
actuaria, in vivo, como un antioxidante plasmatico que
reaccionaria con los oxidantes endégenos dando lugar a los
OE. A favor de esta hipétesis se encuentra la comprobada
actividad antioxidante del colesterol in vitro, ya sea inter-
ceptando oxidantes biolégicos (Gumulka et al., 1982;
Smith, 1990; Smith y Jaworski, 1988; Smith et al., 1978;
Smith y Stroud, 1978; Smith y Teng, 1974; Teng y Smith,
1973, 1976) o protegiendo de la oxidacién a liposomas
(Gutteridge, 1978; Sevanian y McLeod, 1987; Szebeni y
Toth, 1986) o a eritrocitos (Clemens et al., 1987; Jain y
Shohet, 1981). En relacién con este tema, Blackwelder y
Pike (1990) comprobaron, al separar los TG y los FL de la
fraccién grasa del huevo, que estos compuestos se oxi-
daban con mayor facilidad que la fraccién grasa completa,
lo cual parece indicar la accién antioxidante del colesterol
en este sustrato.

Esta hipétesis esta relacionada con el hecho, com-
probado epidemiolégicamente (Duthie, 1991; Fitch, 1994),
que la mortalidad por enfermedades cardiovasculares
guarda una relacién inversa con el “indice de actividad
antioxidante acumulativa”, que en 1986 Gey definié como:

[Vitamina E] [Vitamina C] [B-Caroteno] [Selenio]

[Colesterol]

Todas las concentraciones de este indice son plas-
maticas. El disefio de este indice parece indicar que una
dieta pobre en antioxidantes naturales llevaria a que el
colesterol tuviera que actuar como antioxidante sustituto
dando lugar a sus correspondientes derivados oxidados,
que segun diferentes autores, han demostrado ser un fac-
tor de riesgo en el desarrollo de enfermedades cardio-
vasculares (Hubbard et al. 1989; Peng et al., 1991; Smith
y Johnson, 1989). Asimismo, en diversos estudios epide-
miolégicos se ha observado que dietas ricas en vitamina E
pueden prevenir la aparicién de diversas patologias, como
las enfermedades cardiovasculares, determinados tipos
de cancer y las cataratas (Comstock et al., 1991; Gey et al.,
1987, 1991; Knekt et al., 1991; Robertson et al., 1991), e
incluso paliar los sintomas de la enfermedad de Parkinson
(Fitch, 1994). Ademas, en un estudio realizado por Kok et
al. (1991) se observé que una dieta rica en &cidos grasos
poliinsaturados (AGPI), pero pobre en antioxidantes natu-
rales, era un factor de riesgo para el desarrollo de la ate-
rosclerosis. Esto esta relacionado con el hecho que la

(c) Consejo Superior de Investigaciones Cientificas
Licencia Creative Commons 3.0 Espafia (by-nc)

205

ingestién de las altas cantidades de AGPI, no suficiente-
mente protegidas por antioxidantes biolégicos, se ha corre-
lacionado con la oxidacién de las LDL y, en consecuencia,
con el papel de estas lipoproteinas oxidadas en el desa-
rrollo del proceso aterosclerético (Duthie, 1991; Esterbauer
et al., 1991; Luc y Fruchart, 1991). Trabajos recientes
(Bernheimer et al., 1987; Boissoneault et al., 1991; Peng et
al., 1982) atribuyen este efecto a la presencia de coleste-
rol oxidado en estas lipoproteinas. Estas lipoproteinas-
OE parecen poseer un papel relevante en diferentes fases
del proceso aterosclerético, relacionandose de forma clara
con la alteracion de la permeabilidad del endotelio y con la
formacién de células espumosas. La actividad antioxidan-
te in vivo de la vitamina E se conoce desde hace afos,
pero estudios recientes han permitido establecer que otros
compuestos, tales como la vitamina C, los carotenoides, el
selenio y, més recientemente, los polifenoles y el propio
colesterol, también presentan este efecto (Frankel et al.,
1993; Renaud y De Logeril, 1992). La vitamina C tam-
bién se ha asociado con la prevencion de las cataratas,
determinados tipos de cancer y las enfermedades cardio-
vasculares, mientras que el B-caroteno sélo con la del
cancer (Fitch, 1994; Robertson et al., 1991).

Esta hipétesis, segun la cual los OE presentes en san-
gre serian productos de oxidacién del colesterol in vivo, se
complementa con el hecho ultimamente demostrado que la
ingestion de alimentos ricos en OE implica un aumento de
los niveles plasmaticos de estos compuestos (Emanuel et
al. 1991). Asi, la presencia de los OE en sangre puede obe-
decer a ambos origenes, que son perfectamente compa-
tibles, e incluso se ha postulado un tercero, que consistiria
en una formacién de estos compuestos por mecanismos
enzimaticos todavia no del todo establecidos. Por otro
lado, se ha comprobado que los OE se absorben a nivel
intestinal en animales de experimentacién (Bascoul et al.
1986 a; Fornas et al., 1984), y asimismo se ha observado
que en el plasma humano los quilomicrones (Addis et al.,
1989) y las lipoproteinas (Addis et al. 1989, Peng et al.
1982) se encuentran asociados a OE. Asi pues, relacio-
nando estos estudios con el de Emanuel et al. (1991) se
puede pensar que en el ser humano los OE muy posible-
mente se absorberian a nivel intestinal, se incorporarian a
quilomicrones y entrarfan en la circulacién sistémica unidos
a lipoproteinas.

3. FORMACION DE OXIESTEROLES EN ALIMENTOS.

El estudio de los factores que influyen en la forma-
cién de OE, asi como la determinacién de su contenido en
alimentos, posee especial importancia debido a los efectos
biolégicos de estos compuestos y a que, tal como demos-
traron Emanuel et al. (1991), los OE de los alimentos son
absorbidos por el organismo humano.

Los factores que influyen en la formacién de oxieste-
roles en productos alimenticios son multiples, pero segin
Sander et al. (1989), los mas importantes, ademas de la
presencia de oxigeno y del valor de actividad del agua (a,),
son: temperatura, radiaciones, agentes fotosensibilizantes,
iones de metales de transicién, tiempo de almacenamien-
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to, pH y concentracién de colesterol que presenta el ali-
mento.

Por otro lado, también se han realizado estudios de
formacion de OE en alimentos que intentan establecer la
influencia de la concentraciéon de sal (Sander et al.,
1989), agentes prooxidantes (Morgan y Armstrong, 1987,
1992) y antioxidantes (Morgan y Armstrong, 1987; Park
y Addis, 1986b; Pearson et al, 1983, Rankin y Pike,
1993), asi como respecto a sistemas de secado, utiliza-
dos en la obtencién de algunos preparados alimenticios
(Missler et al., 1985; Morgan y Armstrong, 1987, 1992;
Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1987, 1988 b; Tsai y
Hudson, 1985).

Por dltimo, cabe citar algunos trabajos que estudian la
formacién de OE en sebos (Bascoul et al., 1985; Park y
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Addis, 1986b; Pearson et al., 1983; Ryan, 1982; Ryan et
al., 1981, Zhang y Addis, 1990) y mantequillas (Csiky,
1982; Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1988 a; Pie et al.,
1990; Sander et al., 1989), cuando estos productos son
calentados a altas temperaturas durante periodos de
tiempo variables. El interés de estos trabajos radica en el
hecho de que permiten evaluar la autooxidacién del coles-
terol, en condiciones similares a las que son sometidos
estos productos cuando se utilizan como medios de fritu-
ra.

La presencia de OE ha sido puesta de manifiesto en
distintos productos alimenticios, entre los cuales desta-
can algunos derivados lacteos, ovoproductos, productos
cérnicos, alimentos sometidos a fritura y derivados de la
pesca (tabla Il).

Tabla

Productos alimenticios en los que ha sido detectada la presencia de oxiesteroles.

Productos lacteos

Ovoproductos

Productos carnicos

Cleveland y Harris, 1987.

Csiky, 1982.

Finocchiaro et al., 1984.

Jacobson, 1987.

Luby et al., 1986.

Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1988 a, b.
Pie et al., 1990.

Prasad y Subramanian, 1992.

Sander et al., 1988, 1989.

Fontana et al., 1992.

Herian y Lee, 1985.

Missler et al., 1985.

Morgan y Armstrong, 1987, 1989, 1992
Naber y Bigger, 1985.

Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1987.

Pie et al., 1990.

Tsai y Hudson, 1984, 1985.

Tsai et al., 1980.

Van de Bovenkamp et al. 1988.

Csallany et al. 1989.

De Vore, 1988.

Higley et al., 1986.

Hwang y Maerker, 1993 a, b.
Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1989.
Park y Addis, 1985.

Pie et al., 1991.

Zubillaga y Maerker, 1991.

Medios de fritura

Productos sometidos a fritura

Revisiones bibliograficas
interesantes sobre el tema

Bascoul et al., 1986 b.

Csiky, 1982.

Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1988 a.
Park y Addis, 1986 a, b.

Pie et al., 1990.

Ryan et al., 1981.
Yan y White, 1990.
Zhang y Addis, 1990.

Lee et al., 1985.
Park y Addis, 1985.
Ryan, 1982.

Zhang et al., 1991.

Derivados de la pesca

Oshima et al., 1993.

Addis y Park, 1992.
Finocchiaro y Richardson, 1983.

Las especies de OE mas frecuentemente detectadas en
productos alimenticios son las siguientes: o-CE, B-CE, 70-
HC, 7B-HC, 25-HC, CT y 7-CC. Como norma general, de
estos siete OE el que se presenta en concentraciones
mas elevadas es el 7-CC y el que lo hace a niveles mas
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bajos es el 25-HC. Si bien, es importante destacar que la
heterogeneidad en la metodologia analitica y en el plantea-
miento de los estudios conducen a una cierta variabilidad de
los resultados, que se observa en los diferentes estudios
publicados. La tabla Ill presenta los niveles méximos y
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minimos de OE detectados en diferentes productos ali-
menticios. También se ha observado que en las pautas de
formacién de OE se pueden distinguir tres grupos dife-
renciados (Pie et al., 1991; Zhang y Addis, 1990):

— OE con una funcién oxigenada sobre el carbono n° 7;

— OE con funcién oxigenada en la cadena lateral;

— Epéxidos de colesterol y CT.

207

También deben tomarse en consideracion los derivados
oxidados de los distintos fitosteroles, los cuales han sido
poco estudiados. A este respecto, Yanishlieva-Maslarova
y Marinova (1985) mencionan productos de oxidacién del
sitosterol, tales como: o-SE, B-SE, 7a-HS, 78-HS, 5a-
estigmastan-3p,5,6p-triol, 3p-hidroxi-estigmast-5-en-7-ona,
estigmastan-3,5-dien-7-ona, etc, formados en diversos

Tabla lll
Niveles maximos y minimos de OE detectados en diferentes productos alimenticios
(la bibliografia es la de la tabla II).

Productos OXIESTEROLES (ppm)

Alimenticios o-CE B-CE 70-HC 78-HC 25-HC CcT 7-CC

Leche en polvo entera ND=-0.6 ND-0.3 ND-1.4 ND-0.6 - - ND-0.4
Leche en polvo desnatada ND-2.6 ND-0.9 ND-2.0 ND-2.3 ND ND ND-2.5
Leche en polvo desnatada 0.9-1.8 0.7-4.0 4.5-12.5 6.6-20.8 0.3-0.5 ND 5.0-11.9
almacenada de 12-22 meses
Mantequilla ND-1.0 ND-1.2 ND-0.3 ND-4.0 ND-2.6 ND ND-0.6
Queso parmesano 2.0-10.0 2.0-6.0 ND-32.0 2.0-5.0 ND-2.0 3.0-5.0
Queso cheddar 1.0-6.0 ND-2.0 ND | 1.0-10.0 ND ND 1.0-2.0
Huevo fresco 0.7 - 0.3 ND ND 0.2
Huevo completo en polvo ND-35.8 ND-44 ND-64.9 ND-2.3 ND-0.5 ND-11.2
obtenido por atomizacién
Huevo completo en polvo ND ND ND-50.0 ND-25 ND TR®-25
liofilizado
Yema de huevo en polvo 1.8-46 6.9-110.0 2.6-23.4 1.7-28.5 0.3-7.3 0.1-5.0 6.5-30.5
obtenida por atomizacién
Carne de buey 0.1-0.4 0.4-1.1 ND-0.3 ND-0.3 0.1 ND ND-1.1
Came de ternera 0.03-0.17 0.09-0.47 0.18 0.21 0.05 ND 0.20-0.71
Carne de cerdo 0.02-0.22 0.04-0.35 0.19 0.28 0.13 0.04 0.07-1.13
Manteca de cerdo ND-0.3 - ND-TR - ND-0.2 - TR-0.3
Sebos calentados a 10.0-42.8 - 14.0-21.2 13.9-28.2 - - 9.1-71
diferentes condiciones de
temperatura durante
diferentes periodos
Mantequilla calentada a ND-2.9 ND-7.3 ND-52.2 ND-19.7 ND-25.0 ND-TR ND-11.2
diferentes condiciones de
temperatura durante
diferentes periodos
Medio de fritura calentado a 1.0-14.0 5.0-12.0 3.0-7.0 1.0-42.0 1.0-5.0 1.0-4.0 14.0-53.0
170 °C durante 40-112 hr
(sebo/aceite de semilla de
algodén, 90:10)
Patatas fritas ND-3.0 ND-2.0 ND 6.8-58.8 3.0-16.0 2.0-7.0 4.1-18.0
Pescado salado y desecado TR-13.1 TR-33.3 - 2.9-37.1 TR-10.7 TR-5.3 2.3-48.8
Pescado cocido y desecado TR-18.0 TR-43.3 - 3.7-55.8 0.6-8.5 TR-39.1 4.0-60.6
Pescado ahumado 2.4 3.3 - 7.3 4.8 2.7 6.3

®* No detectado. * No determinado. °© Trazas.
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modelos experimentales. Por otro lado, en patatas fritas,
Lee et al. (1985) detectaron derivados oxidados del sitos-
terol (7o-HS, 78-HS y B-SE).

3.1. Accidn de las radiaciones.

Como ya se ha dicho, a principios de siglo, Schulze y
Winterstein (1904) observaron que el colesterol, en su
forma cristalina, experimentaba una descomposicién cuan-
do era irradiado con luz solar en presencia de aire. Este
hecho también fue advertido mas tarde, en 1941, por
Bergstrdm y Wintersteiner. Posteriormente, se comprobé
que la irradiacién del colesterol en este mismo estado, a
temperatura ambiente y con luz ultravioleta, conducia a la
formacién de los siguientes compuestos: 7a-HC, 73-HC, 7-
CC, colest-1,4-dien-3-ona y So-colestano (Fioriti y Sims,
1967). Sobre este punto Chicoye et al., en 1968 (b), sugi-
rieron que la intensidad de la oxidacién fotoquimica expe-
rimentaba una disminucién con el aumento de la longitud de
onda, en las regiones ultravioleta, visible e infrarroja del
espectro electromagnético.

Fue a finales de los afios 60 cuando se empezaron a
estudiar los efectos de las radiaciones sobre el colesterol
contenido en alimentos. Concretamente, uno de los pri-
meros estudios de los que se tiene referencia es el reali-
zado por Chicoye et al. (1968 a). Este equipo de investi-
gadores realizé un tratamiento sobre yema de huevo en
polvo con radiaciones no ionizantes, consiguiendo de esta
forma identificar, tras la exposicién durante 12 dias a la luz
fluorescente o 5 horas a la luz solar intensa, los siguientes
productos mayoritarios de fotooxidacién del colesterol: o-
CE, 7a-HC, 78-HC, CT y 7-CC.

Trabajos mas recientes han estudiado el efecto de la
irradiacién con luz fluorescente sobre diversos alimentos,
observandose que este tipo de luz inducia la formacién de
diversos OE. En relacién con este punto, la formacién de
7a-HC y 7B-HC se observé en el huevo en polvo (Herian y
Lee, 1985) y en la mantequilla (Luby et al., 1986). En
cambio, cuando se irradiaron quesos en polvo se observé
la formacién de a-CE, B-CE, 7B-HC y 7-CC (Sander et
al., 1989).

También, Csallany et al. (1989) observaron que la
exposicién de carne picada de cerdo a la luz UV inducia la
formacién de OE (25-HC, 7-CC, 7B-HC y 7a-HC).

Las radiaciones gamma han sido utilizadas en algunos
paises para la conservacion de carnes por su poder bac-
tericida. Estas radiaciones poseen un notable poder oxi-
dante y, debido a ello, son objeto de diferentes estudios en
donde se evalia su capacidad para generar derivados
oxidados del colesterol en carnes. Maerker y Jones (1992)
estudiaron como afectaba la irradiacién con rayos gamma
sobre las suspensiones acuosas de colesterol y de OE. En
este estudio se observé que a partir del colesterol se for-
maron los siguientes compuestos: o-CE, B-CE, 7a-HC,
7B-HC, 7-CC, 6-CCL y 7-CCL. En el mismo estudio también
se observé que bajo la influencia de las radiaciones gamma
el B-CE y, en menor grado, el a-CE dieron como producto
el 6-CCL vy, de igual forma, el 70-HC, el 7B-HC y el 7-
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CC, dieron el 7-CCL. Estas observaciones hacen pensar en
el 6-CCL y el 7-CCL como marcadores para saber si las
carnes han sido irradiadas. Mas tarde Hwang y Maerker
(1993 a) estudiaron como influia la irradiacién con rayos
gamma sobre camnes de cerdo, buey y ternera. Estos auto-
res observaron que las radiaciones gamma implicaban un
aumento de la concentracién de OE en estas carnes, que
aumentaba con el tiempo de conservacién de las mismas.
Posteriormente, estos mismos autores (1993 b) estudiaron
la formacién de 6-CCL en carnes de buey, cordero, terne-
ra y pollo, sometidas y no a radiaciones gamma. En el caso
de la carne de pollo no irradiada este compuesto no fue
detectado, pero si lo fue, y a niveles apreciables, en la
carne de pollo irradiada. Segun esta observacién este
derivado podria ser un buen marcador para saber si la
came de pollo ha sido o no irradiada. En otro tipo de cames
el compuesto se detecté tanto si la carne habia sido irra-
diada como si no, aunque en mayor proporcién en la irra-
diada.

3.2. Tiempo y condiciones de almacenamiento.

El periodo de almacenamiento y las condiciones en que
éste se realiza influyen de forma clara en la formacién de
OE en alimentos. Entre los factores que inciden en la
misma, se citan los siguientes: temperatura (Nourooz-
Zadeh y Appelqvist, 1987); radiaciones (Finochiaro et al.,
1984; Hwang y Maerker, 1993 a; Sander et al., 1989);
humedad del producto (Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1987);
presencia de sustancias prooxidantes y antioxidantes
(Morgan y Armstrong, 1987); condiciones de almacena-
miento con las ventajas que presenta el envasado en
atmésfera inerte (Missler et al., 1985; Finochiaro et al.,
1984) o al vacio (Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1987); e
incluso el tamafo del envase (Nourooz-Zadeh y Appelqvist,
1987).

Se ha comprobado que la conservacion de carnes a
4°C durante periodos de tiempo cortos conlleva un aumen-
to significativo del nivel de OE, respecto a las carnes fres-
cas de partida (De Vore, 1988; Hwang y Merker, 1993 a,
Park y Addis, 1987; Zubillaga y Maerker, 1991). Por otro
lado, se ha observado que si se guardan estos productos
a -20°C durante 3 meses, sélo se observa un ligero aumen-
to en los niveles de OE (Pie et al., 1991). No obstante, en
un estudio de almacenamiento realizado sobre la manteca
de cerdo refrigerada se comprobé que los niveles de OE no
variaban significativamente entre los 2 y 18 meses
(Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1989).

Por otro lado, la conservacién de los productos lacteos
también ha sido ampliamente estudiada. Sander et al.
(1988) observaron la formacién de OE durante el alimace-
namiento de mantequilla a diferentes temperaturas de
conservacion (-26°C, 4°C y 16°C), sustancialmente duran-
te la primera semana. Al mismo tiempo, no se observaron
diferencias significativas, en la formacién de OE, entre
estas tres temperaturas. También Sander, en compaiiia de
otros autores (1989), observé que el almacenamiento
durante 6 meses de quesos en polvo a 4, 21 y 38°C no
implicaba un aumento en el contenido de OE. Nourooz-
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Zadeh y Appelqvist (1988 b) determinaron el contenido
de OE en leches desnatadas en polvo y detectaron un
cierto aumento de los OE en funcién del tiempo de alma-
cenaje. Estos mismos autores observaron el mismo efec-
to en mantequilla conservada a 4°C, durante unos 4 meses.
En este mismo alimento, Pie et al. (1990) comprobaron la
formacién de OE durante el almacenamiento de este pro-
ducto a - 20°C a lo largo de seis meses. Finocchiaro et al.
(1984), en un estudio de conservacién de aceites de man-
tequilla clarificados, observaron que el hecho de enva-

sarlos en atmésfera inerte prevenia la formacién de OE.
Nourooz-Zadeh y Appelqvist (1987) realizaron un estu-

dio de almacenamiento de ovoproductos en polvo, donde
se observé que durante los dos primeros meses a 4°C no
se formaban cantidades apreciables de OE, aunque si se
formaban a tiempos superiores. En este mismo estudio se
comprobé que la formacién de OE en yema de huevo en
polvo puede reducirse a bajas temperaturas de almace-
namiento.

3.3. Prevencion de la autooxidacion: adicion de sal
y antioxidantes.

Como es sabido, la oxidacién lipidica en los alimentos
es un proceso dependiente, entre otros, del factor actividad
del agua (ay) (Karel, 1980).

En este sentido, Sander et al. (1989) estudiaron, sobre
un producto derivado de la mantequilla, el efecto de dife-
rentes concentraciones de sal, comprobando que su adicién
juega un importante papel en la prevencion de la autooxi-
dacién del colesterol. Para estos autores, una disminu-
cién en a,, implica una menor movilidad de los metales de
transicién, hecho que provoca un declive en la reactividad
y en el efecto prooxidante de los mismos.

Se ha observado que la presencia de antioxidantes
(glutation reducido, galato de propilo, BHA y BHT) o bien de
mezclas de ellos (palmitato de ascorbilo mas dl-a-tocoferol),
previenen la formacién de OE (Morgan y Armstrong, 1987;
Park y Addis, 1986b; Pearson et al., 1983).

3.4. Tratamientos tecnolégicos.

Algunos tratamientos tecnolégicos pueden dar lugar a
la formacién de OE, especialmente aquellos en los que se
aplica un tratamiento térmico.

Se ha comprobado que el sistema de secado emplea-
do en la obtencién de productos deshidratados puede
incidir en la formacién de OE. En este sentido, el sistema
mas ventajoso para prevenir la formacién de estos com-
puestos es la liofilizacién, pues, se ha observado que en
ovoproductos recién elaborados, desecados por este sis-
tema, no se detectan OE (Nourooz-Zadeh y Appelqvist,
1987; Tsai y Hudson, 1984), al contrario de lo que se pro-
duce al obtener estos productos por atomizacién.

En estudios realizados sobre la influencia del sistema
de atomizacién en la formacién de OE, se ha comprobado
que, si el aire que ejerce el efecto secante se calienta
mediante una fuente de calor indirecta, la formacién de OE
es nula o poco significativa (Missler et al., 1985; Morgan y
Armstrong, 1987; Nourooz-Zadeh y Appelqvist, 1988; Tsai
y Hudson, 1985), mientras que si este aire es calentado
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directamente a la llama de un mechero, la formacién de OE
es muy elevada (Missler et al., 1985; Tsai y Hudson,
1985). Esto es debido, segun diversos investigadores, a la
presencia de 6xidos de nitrégeno (NO y NO,) producidos
en la combustién del gas empleado en el mechero (Missler
et al., 1985; Tsai y Hudson, 1985; Morgan y Armstrong,
1989). Respecto a este punto, Morgan y Armstrong, en
1987, realizaron una importante comprobacion, al afiadir
N,O en el aire de un atomizador con fuente de calor indi-
recta. Este N,O a las altas temperaturas que se registran
en el interior del atomizador, se descompone dando lugar
a NO y NO,. Esto se traducia en un aumento de la forma-
cién de OE en los productos desecados. Sobre este punto,
existen una serie de trabajos que evidencian que los éxidos
de nitrégeno (NO,) pueden actuar como iniciadores de la
autooxidacion del colesterol (Sevanian et al., 1979; Smith,
1981) y de los acidos grasos insaturados (Pryor y Lightsey,
1981).

Otro factor, también relacionado con la elaboracién
de ovoproductos, son los tratamientos enzimaticos (glucosa
oxidasa-catalasa) utilizados para la eliminacién de la glu-
cosa, con el fin de evitar el pardeamiento durante la ato-
mizacién. Este proceso puede incidir en la formacién de
OE, ya que se ha demostrado (Smith, 1981) que el peré-
xido de hidrégeno favorece la formacién de epéxidos de
colesterol (a-CE y B-CE).

En vista de esto, Morgan y Armstrong, en 1987, estu-
diaron la formacién de epéxidos de colesterol (CEs) en
yema de huevo en polvo, obtenida por atomizacién con
fuente de calor indirecta, a partir de yema de huevo liquida
a la que se habian adicionado diferentes concentracio-
nes de perdxido de hidrégeno. Se pudo observar que esta
adicién provocaba un aumento considerable de los CEs en
el producto final. Ademas, la concentraciéon de dichos
compuestos aumentaba de forma clara a lo largo del aima-
cenamiento de este producto, a causa de su contenido en
H,O, residual.

Otro sistema de secado estudiado es el que utiliza
rodillos calientes. En este caso se ha observado, para la
obtencién de leche en polvo, que la formacién de OE es
similar a la que tiene lugar cuando se usa la atomizacién
con fuente de calor indirecta (Nourooz-Zadeh y Appelqvist,
1988).

Existen otros muchos estudios referentes a la tecnolo-
gia utilizada en la obtencién de derivados lacteos. Sander
et al. (1988) estudiaron la evolucién de los contenidos de
OE durante diferentes fases de elaboracién de la mante-
quilla y queso Cheddar, observando que las variaciones no
eran significativas. Cleveland y Harris (1987) no detectaron
la presencia de OE en leche entera pasteurizada, leche
UHT, leche evaporada y leche desnatada, pero si en la
leche desnatada en polvo. En diferentes estudios (Nourooz-
Zadeh y Appelqvist, 1988 a; Sander et al., 1989) se ha
observado que los quesos rallados y en polvo presentaban
niveles mas elevados de OE.

Por dltimo, entre la poblacién india de todo el mundo es
muy apreciada la mantequilla clarificada (ghee). Esta
mantequilla, de forma casera, se obtiene calentando en un
recipiente mantequilla normal a 150 °C durante 20-25
min. Industrialmente, existen otros procesos para clarificar
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la mantequilla que no exigen un calentamiento tan inten-
so. Este sencillo método casero implica una notable for-
macién de OE (Jacobson, 1987; Prasad y Subramanian,
1992).

3.5. Procesos de fritura y coccién.

Como es sabido, las grasas utilizadas en procesos
de fritura sufren una serie de cambios oxidativos, debido al
efecto combinado de las altas temperaturas y de la pre-
sencia de oxigeno. Diferentes autores han observado
este efecto oxidativo sobre el colesterol para los sebos
empleados como medio de fritura (Bascoul et al., 1985,
1986 a; Park y Addis, 1986 a, b; Pearson et al., 1983;
Ryan, 1982; Ryan et al., 1981, Yan y White, 1990). En este
sentido, ha sido analizada la formacién de oxiesteroles,
sometiendo dichos productos a diferentes temperaturas, de
las usualmente aplicadas en los procesos de fritura. Se ha
observado una formacién de OE creciente con el tiempo de
calefaccion, cuando se utilizan temperaturas de 135°C-
165°C, mientras que a temperaturas superiores a 180°C
los niveles de OE detectados son muy bajos o nulos (Park
y Addis, 1986 a, b). Esto es debido a que a medida que
aumenta la temperatura se va acentuando cada vez mas
el predominio de la descomposicion térmica del colesterol
sobre su oxidacién (Park y Addis, 1986 a, b). En relacién
con este tema, Zhang y Addis (1990) observaron una
correlacion significativa entre la formacién de OE en un
medio de fritura a base de sebo y las propiedades dieléc-
tricas en este medio. Estos trabajos tienen gran impor-
tancia, pues se ha observado que los OE formados duran-
te la fritura pueden absorberse en los alimentos. Asi,
Ryan (1982) observé que el nivel de OE presente en
patatas fritas es cuatro veces superior al que se encuentra
en su medio de fritura. Recientemente, Zhang et al. (1991)
estudiaron durante un periodo de 30 dias el contenido
de OE en las patatas fritas de dos restaurantes de comida
rapida. Los resultados de este estudio fueron que las
patatas contenian niveles apreciables de OE, los cuales
oscilaban a lo largo de los 30 dias, en funcién del estado
de la grasa. Esta variabilidad en el contenido de los OE a
lo largo del periodo estudiado pone de manifiesto la nece-
sidad de controlar la calidad de los medios de fritura.
Resultados similares fueron obtenidos por Lee et al. (1985)
en el mismo tipo de producto, en cinco restaurantes dife-
rentes.

Otro de los productos usados como medio de fritura,
aunque con menor frecuencia, es la mantequilla. Sobre este
producto también se han efectuado estudios para deter-
minar los niveles de OE cuando es sometido a tempera-
turas elevadas. Uno de los mas significativos es el realizado
por Sander et al. (1989), en el que se sometié mantequilla,
a lo largo de un periodo de 24 dias, a un calentamiento
continuo a 110 °C y se observé un claro aumento, hasta el
octavo dia, de la concentracién de los siguientes oxieste-
roles a-CE, B-CE, 7a-HC, 7B-HC y 7-CC. A partir de este
punto, aunque el 7-CC siguié aumentando, los otros cua-
tro OE disminuyeron o bien se estabilizaron. Durante este
estudio se detectaron, ademas, bajas concentraciones de
25-HC y CT. Otro trabajo de gran importancia es el de

(c) Consejo Superior de Investigaciones Cientificas
Licencia Creative Commons 3.0 Espafia (by-nc)

Grasas y Aceites

Csiky (1982), que consistié6 en someter mantequilla a
180°C durante cinco o diez minutos, con lo cual observd
que la misma pasaba de contener solamente trazas de 25-
HC, a presentar cantidades apreciables de: 70-HC, 7B-HC,
25-HC, 7-CC y 4B-HC. Mas recientemente, diferentes tra-
bajos han incidido en el tema (Nourooz-Zadeh y Appelqvist,
1988 a; Pie et al., 1990) llegando a idénticas conclusiones.
Segun esto, parece que calentamientos superiores a 170°C
por espacio de 5-10 minutos son suficientes para inducir la
formacién de OE en la mantequilla.

Por ultimo, Nourooz-Zadeh y Appelqvist (1989) obser-
varon que la fritura de bacon implicaba la formacién de OE.

En este apartado podemos introducir la coccién, que es
otro de los procesos que influyen en la formacién de OE.
De Vore (1988) estudié los niveles de 7-CC en carne de
buey cruda y cocida en microondas, comprobando que a
los cuatro dias de almacenamiento, se encontraba un
mayor contenido del compuesto estudiado en la carne
cocida. Park y Addis (1987) observaron que la coccién
de carne de buey inducia la formacién de OE. Mas tarde,
en 1991, Pie et al. estudiaron cémo influian diferentes
sistemas de coccién, sobre la formacién de OE en carnes
de buey ternera y cerdo, observandose que producian un
aumento en el contenido de OE.
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