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Resumo

Os carotenoides sdo pigmentos tetraterpenoides organicos e nutricionalmente benéficos para a
salde, podendo ser obtidos de uma variedade de fontes, como organismos aquaticos, como
crustaceos, microalgas, peixes; além de plantas, frutos, fungos, leveduras e bactérias, entre
outros. Os organismos marinhos sdo excelentes fornecedores desses pigmentos,
principalmente provenientes de microalgas e camardo. Levando em consideragdo sua
importancia bioldgica, este trabalho objetivou revisar as principais bioatividades e fontes
aquaticas de carotenoides. A revisdo bibliogréfica elucidou as principais bioatividades desses
pigmentos lipidicos, agindo como antioxidante, antiinflamatério, antitumoral, anti-obesidade,
anti-diabetes, além de outras bioatividades. Os carotenoides podem ser naturais ou sintéticos.
Com base no tipo, o0 mercado de carotenoides é segmentado em astaxantina, betacaroteno,
luteina, licopeno, cantaxantina e zeaxantina, além dos outros tipos (capsantina, urucum, alfa-
caroteno e apocarotenal). O principal carotenoide extraido de organismos aquaticos é a
astaxantina. As principais formulacdes sdo em suspensao de 6leo, pd, beadlet e emulsdo. As
principais aplicacfes sdo voltadas para a indistria de alimentos e bebidas, suplementos
alimentares, cosméticos e farmacéuticos. O mercado comercial de carotenoides tem
necessidade de fontes alternativas e nesse aspecto, organismos aquaticos parece ser uma
excelente e viavel opgéo.
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Abstract

Carotenoids are organic and nutritionally beneficial tetraterpenoid pigments and can be
obtained from a variety of sources, such as aquatic organisms, such as crustaceans,
microalgae, fish; in addition to plants, fruits, fungi, yeasts and bacteria, among others. Marine
organisms are excellent suppliers of these pigments, mainly from microalgae and shrimp.
Taking into account its biological importance, this study aimed to review the main
bioactivities and aquatic sources of carotenoids. The literature review elucidated the main
bioactivities of these lipid pigments, acting as antioxidants, anti-inflammatory, anti-tumor,
anti-obesity, anti-diabetes, in addition to other bioactivities. Carotenoids can be natural or
synthetic. Basedon the type, the carotenoids marketis segmented into astaxanthin, beta
carotene, lutein, lycopene, canthaxanthin and zeaxanthin, in addition to the other types
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(capsanthin, annatto, alpha-carotene and apocarotenal). The main carotenoid extracted from
aquatic organismsis astaxanthin. The main formulations are in oil suspension, powder, beadlet
and emulsion. The main applications are aimed at food and beverages, food supplements,
cosmetics and pharmaceutical industries. The commercial carotenoid marketis in need of
alternative sources and in this respect, aquatic organisms seem to be an excellent and viable
option.

Keywords: aquaculture, bioactive, natural products, pigments.

1. Introducéo

Os carotenoides sdo pigmentos tetraterpenoides orgénicos nutricionalmente benéficos
para a salde (BOGACZ-RADOMSKA; HARASYM; PIWOWAR, 2020), sendo encontrado
principalmente em flores e frutos, apresentando diversos papéis na fotobiologia, fotoquimica e
medicina. As caracteristicas dos carotenoides, como a reatividade com o oxigénio, 0s tornam
essenciais nas recomendagdes alimentares e farmacéuticas (RIVERA-MADRI et al., 2020).
Os carotenoides exercem um papel basal na manutencdo do organismo e na prevencao de
algumas doencas crénicas devido as suas notaveis propriedades fisico-quimicas, estruturais e
bioldgicas, envolvendo seu papel antioxidante, antiinflamatorio e até no combate a obesidade
(GOPAL; MARADGI; PONESAKKI, 2020). Com suas bioatividade realgadas no segmento
nutracéutico e farmacéutico, pesquisas cientificas demonstraram que o consumo de dieta rica
em carotenoides esta aliado a reducdo da deficiéncia de vitamina A (carotenoide pro-vitamina
A), tratamento de doencas crbnicas, como diabetes mellitus, doengas cardiacas, oculares e
degenerativas ocasionadas pela idade, prevenindo o envelhecimento (RIVERA-MADRI et al.,
2020; SHILPA et al., 2020).

Os carotenoides podem ser obtidos de fontes animais, com destaque para organismos
aquaticos (SACHINDRA; MAHENDRAKAR, 2005); vegetais, especialmente, dos frutos
(RIVERA-MADRI et al., 2020); e microbianas, como fungos (LAGASHETTI et al., 2019;
KALRA; CONLAN; GOEL, 2020; VENIL et al., 2020), por exemplo. A principal fonte de
carotenoides na pele humana é a dieta, principalmente frutas, vegetais e produtos marinhos,
mas também podem se originar de suplementacgdo e aplicacdo topica. Na pele os carotenoides
se acumulam, principalmente, na epiderme e atuam como uma barreira protetora contra varias
influéncias ambientais. Ou seja, a pele estd exposta a varios fatores ambientais, incluindo
radiacdo ultravioleta que causa estresse oxidativo, levando a seu envelhecimento prematuro,
além de outros efeitos prejudiciais, como queimaduras, danos na estrutura do DNA e,
consequentemente, cancer de pele (BALIC; MOKOS, 2019).

Os carotenoides produzidos por sintese quimica dominam o mercado global, mas sua
obteng&o a partir de fontes naturais parece promissora, especialmente a partir de subprodutos

agro-alimentares, como os produtos da aquicultura. Essa alternativa pode ser util para



valorizar os recursos renovaveis de baixo custo, reduzir residuos agro-industriais, aumentar o0s
impactos econdmicos e contribuir com a redugdo dos despejos ambientais (DEL MAR
CONTRERAS-GAMEZ; GOMEZ-CARAVACA, 2020). Nesse contexto, este trabalho teve
por objetivo realizar uma mini-revisdo sobre as bioatividades dos carotenoides, focando nas
fontes provenientes da aquicultura, a partir de uma visdo sustentavel e ecologicamente correta

de utilizagéo desses pigmentos.

2. Desenvolvimento

Para o desenvolvimento desta revisdo, foram realizadas pesquisas a partir de
plataformas eletronicas cientificas, a saber: Science Direct (http://www.sciencedirect.com/),
Scielo- ScientificElectronic Library (www.scielo.org) e Springer (https://www.springer.com),
utilizando como palavras-chave: carotenoides, carotenoides pescado, pigmentos pescado,
carotenoide agroindustrial. Realizou-se a leitura dos titulos e resumos para selecdo dos
artigos, livros, capitulos de livro, notas cientificas, entre outros, excluindo 0s que ndo estavam
dentro do escopo da proposta ou mesmo que ndo detinham informac6es relevantes para nossa
investigacdo. Foram incluidas publicacGes em inglés e portugués que atenderam aos critérios
de busca. Para a discussdo dos contetidos investigados foram abordados os seguintes temas:
estrutura quimica, funcdes bioldgicas, sintese, carotenoides em organismos aquaticos e

mercado comercial de pigmentos.

2.1 Caracteristicas quimicas dos carotenoides

Os carotenoides sdo moléculas lipidicas que possuem cadeia ramificada e insaturada,
com ligacdes duplas ressonantes que migram entre os &tomos de carbono (CARDOSO, 1997).
Estruturalmente, podem ser divididos em dois grupos: os carotenos, compostos apenas de
carbonos e atomos de hidrogénio; e as xantofilas, que também contém oxigénio. Os humanos
obtém carotenoides de suas dietas e os acumulam em quantidades relativamente grandes nos
tecidos e no plasma, desempenhando uma variedade de funcGes biolégicas (AMENGUAL,
2019).

As ligacOes duplas presentes nas cadeias dos carotenoides podem ocorrer tanto na
forma cis quanto na trans, sendo os carotenoides que apresentam estereoisomeria trans mais
estaveis. Os carotenoides sdo compostos tetraterpenoides, ou seja, possuem 40 carbonos em
sua estrutura, estes subdivididos em 8 grupos de isoprenos (CsHg) unidos em uma Unica e
longa cadeia. Além da presenca de compostos isoprenoides, alguns grupos também
apresentam anéis cetonicos, tal qual a B-ionona (NELSON; COX, 2014). Esses anéis, quando
presentes, ligam-se aos isoprenos em suas extremidades e forma o retinol, molécula

amplamente conhecida como a vitamina A.
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A formacdo de retinol garante ao carotenoide o carater de precursor dessa vitamina,
assim denominando os que apresentam esse anel cetdnico de provitamina A (AMBROSIO;
CAMPOS, FARO, 2006). Os carotenoides que apresentam um anel em sua estrutura sdo 0s
carotenoides monociclicos, enquanto 0s que ndo apresentam e 0s que apresentam dois anéis
em sua estrutura sdo denominados de aciclicos e biciclicos, respectivamente (VALDUGA et
al., 2009). Esse grupo apresenta ainda outra distin¢cdo quanto a sua cadeia carbénica, grupos
que em suas cadeias constam apenas interacfes entre carbono e hidrogénio sdo considerados
hidrocarbonetos ou carotenos, quanto os que apresentam oxigénio em sua estrutura, tanto
como hidroxilas ou como éteres, sdo as xantofilas ou oxicarotenoides (CARDOSO, 1997;
BAEZ, 2007).

A presenca de hetero-atomos garante as xantofilas um grau de polaridade maior que
guanto os carotenos, tornando as xantofilas compostos mais aptos a sofrer reacfes de quebra.
Moléculas carotenoides possuem muitos elétrons com capacidade de absorver determinados
comprimentos de ondas (entre 400-500nm) nas suas camadas periféricas. Esses elétrons
guando chegam a um grau de excitacdo muito alto refratam os demais comprimentos de ondas
ndo absorvidos e isso resulta na coloracdo caracteristica que observamos em vegetais, algas,
aves, peixes e camarfes que apresentam o carotenoide em sua estrutura (WEAVER et al.,
2020).

2.2 Bioatividades dos carotenoides

Os carotenoides possuem inimeras funcgdes bioldgicas (Figura 1), sendo responsaveis
pela captacdo dos comprimentos de ondas que ndo podem sem absorvidos pela clorofila
presentes em plantas, algas e bactérias (BARTLEY; SCOLNIK, 1995). Por conta dessa
propriedade e de refratar certos comprimentos de ondas, resultando em uma coloracao natural,
os carotenoides tém sido largamente utilizados como corantes naturais em varios setores da
indUstria, substituindo os corantes sintéticos que sdo danosos ao ambiente (MORTENSEN,
2006; BAEZ, 2007). Outra grande propriedade dos carotenoides devido a sua estrutura é a de
interagir e eliminar radicais livres presentes no organismo (FOO et al., 2017).

Estudos recentes visaram aplicar a fucoxantina extraida de microalgas (FOO et al.,
2017) e astaxantina obtida a partir de peixes e camardes (SOWMYA et al., 2017; LIRA et al.,
2017; MAOKA et al., 2017) em farmacos que combatem o estresse oxidativo causado pelo
excesso dos radicais livres (BAE, 2020). Dentre as bioatividades da fucoxantina estdo sua
acdo antioxidante, antiinflamatoria, anticancer, anti-obesidade, antidiabética, anti-angiogénica
e antimalérica e seus efeitos protetores no figado, vasos sanguineos do cérebro, 0ssos, pele e
olhos. As bioatividades da fucoxantina ja foram estudadas em uma variedade de microalgas,

como Alaria crassifolia, Cladosiphon okamuranus, Cystoseira hakodatensis, Eisenia bicyclis,



Fucus serratus, Fucus vesiculosus, Myagropsis myagroides, Padina tetrastromatica,
Petalonia binghamiae, Sargassum fulvellum, Hijikia fusiformis, Ishige okamurae,
Kjellmaniella crassifolia, Laminaria japonica, Laminaria ochotensis, Sargassum
heterophyllum, Sargassum heterophyllum, Sargassum horneri, Sargassum siliquastrum e
Undaria pinnatifida, e as diatoméceas Chaetoseros sp., Cylindrotheca closterium, Odontella
aurita e Phaeodactylum tricornutum (PENG et al., 2011).

Figura 1. Bioatividades dos carotenoides.
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Fonte: Adaptacéo do levantamento bibliografico (2020).

Entre a variedade de carotenoides marinhos, a fucoxantina de algas marrons e
astaxantina de algas exibem efeitos in vitro e in vivo e em tratamentos clinicos de doengas
(CHUYEN; EUN, 2015). A astaxantina ¢ o B-carotenono também possuem grande atuacdo na

prevencdo de doengas cardiovasculares. Eles agem combatendo lesdes causadas por radicais



lipidicos nas paredes dos vasos sanguineos (RIQUE et al., 2002). O retinol, éster mais
conhecido como vitamina A e que pode ser extraido a partir do f-caroteno e de outros grupos
de carotenoides pro-vitaminicos, € umas das vitaminas mais importantes no processo de
desenvolvimento do sistema epitelial, imunoldgico e visual (AMBROSIO et al., 2006).

Os carotenoides, particularmente [-caroteno, licopeno, luteina e astaxantina, tém
efeitos fotoprotetores, ndo apenas por meio de propriedades de absorcdo de luz direta, mas
também por meio de seus efeitos antioxidantes devido a eliminacdo de espécies reativas de
oxigénio, bem como pela regulacdo da expressdo génica induzida pela luz ultravioleta,
modulagdo da sinalizacdo dependente do estresse e/ou supressdo das respostas celulares e
teciduais, como inflamagdo. Dietas ricas em carotenoides demonstraram seus efeitos
fotoprotetores na pele (principalmente por diminuir a sensibilidade ao eritema induzido por
UVR) e seus efeitos benéficos na prevencdo e melhoria do envelhecimento da pele
(elasticidade e hidratacdo da pele melhorada, textura da pele, rugas e manchas senis). Além
disso, os carotenoides podem ser (teis na prevencdo e tratamento de algumas fotodermatoses,
incluindo protoporfiria eritropoiética (PPE), porfiria cutanea tardia (PCT) e erupcéo polimorfa
a luz (PMLE) (BALIC; MOKOS, 2019).

2.3Carotenoides em organismos aquaticos e suas aplicacoes

As principais fontes de carotenoides de organismos marinhos sao: a) Algas Marinhas e
Ervas Marinhas; b) Procariontes (bactérias e arquéias), cianobactérias, fungos e protistas; e c)
Animais marinhos (GALASSO; CORINALDESI; SANSONE, 2017).

Os carotenoides ndo podem ser produzidos por consumidores secundarios. Apesar
disso, algumas espécies apresentam este pigmento como um feno6tipo, a partir da coloracdo de
camardes (LIRA et al., 2017), lagostas (WALD; BURG, 1957) e alguns moluscos (SUHNEL
et al., 2009), além de esponjas, aguas-vivas, entre outros. Essa expressdo fenotipica acontece
devido ao habito alimentar dessas espécies. Organismos bentdnicos, demersais, recifais e/ou
gue simplesmente se alimentem de algas, bactérias e perifiton presentes no sedimento podem
sintetizar os carotenoides produzidos por essas espécies (MESQUITA; TEIXEIRA,;
SERVULDO, 2017).

Os pigmentos mais abundantes em organismos aquaticos sdo astaxantina, [B-caroteno,
luteina e zeaxantina, além de outros em menor proporcdo. Algumas especies do género
Salmonidae (CRAIK; HARVEY, 1987). Organismos aquaticos de um modo geral utilizam as
cores geradas pelos carotenoides para camuflagem ou para atrair um parceiro durante o
periodo reprodutivo.

A astaxantina (3,3'-dihidroxi-p, p'-caroteno-4,4'-diona) é um carotenoide xantofila,

contido em Haematococcuspluvialis, Chlorella  zofingiensis, Chlorococcum e



Phaffiarhodozyma (AMBATI et al., 2014), de alto valor agregado e com uma ampla gama de
aplicacdes nas industrias de alimentos, ragfes, nutracéutica e farmacéutica, vem recebendo
grande atencdo da ciéncia e do publico nos dltimos anos (LIU et al., 2014). As principais
aplicacdes comerciais da astaxantina estdo descritas no quadro 1. Estudos tém mostrado que a
astaxantina tem importantes efeitos preventivos e terapéuticos na fibrose hepatica, figado
gorduroso ndo alcoolico, cancer de figado, lesdo hepatica induzida por drogas e isquemia; e
seu mecanismo esta relacionado a atividades antioxidantes e antiinflamatorias e a regulacao
de multiplas vias de sinalizacdo (LI; GUO; WU, 2020).

As microalgas sdo uma fonte rica de compostos bioativos (LAFARGA; CLEMENTE;
GARCIA-VAQUERO, 2020), incluindo uma diversidade de pigmentos, para 0s quais esses
microrganismos fotossintéticos representam um recurso bioldgico quase exclusivo. Os
carotenoides amarelos, laranja e vermelhos tém um uso industrial em produtos alimenticios e
cosméticos como suplementos vitaminicos e produtos alimentares saudaveis e como aditivos
para racdes para aves, gado, peixes e crustaceos (DEL CAMPO; GARCIA-GONZALEZ;
GUERRERO, 2007), compreendendo uma alternativa viavel e sustentavel as moléculas que
sdo sintetizadas de modo quimico que atualmente dominam o mercado global (LAFARGA,
CLEMENTE; GARCIA-VAQUERO, 2020).

As microalgas verdes Haematococcuspluvialis e Chlorella zofingiensis representam os
mais promissores produtores de astaxantina. Embora Haematococcuspluvialis possua o maior
teor de astaxantina intracelular, tem deficiéncias intrinsecas, como taxa de crescimento lenta,
baixo rendimento de biomassa e alta necessidade de luz. Em contrapartida, Chlorella
zofingiensis cresce rapido fototroficamente, heterotroficamente e mixtroficamente, e é de facil
cultivo, podendo atingir altas densidades celulares. Estas caracteristicas biotecnoldgicas
fornecem Chlorella zofingiensis com alto potencial para ser um organismo melhor do que
Haematococcus pluvialis para a producdo em massa de astaxantina (LIU et al., 2014).

Del Campo et al. (2004) cultivaram fotoautotroficamente Chlorella zofingiensis cepa
CCAP 211/14 e observaram uma quantidade significativa de carotenoides (astaxantina e
luteina), de crescente demanda para uso como aditivos alimentares em piscicultura e
avicultura, como corantes em alimentos e em produtos de saude. Ainda, os produtos de
astaxantina sdo usados para aplicacbes comerciais nas formas farmacéuticas, tais como:
comprimidos, capsulas, xaropes, oOleos, géis moles, cremes, biomassa e pds granulados
(AMBATI et al., 2014).



Quadro 1. Bioatividades da astaxantina.

Fonte de astaxantina

Aplicagdes

Referéncia

Comercial

Ativacéo da autofagia e inibigéo
daapoptose em celula gastrica
infectada por Helicobacter pylori

Lee; Lim; Kim (2020)

Comercial

Inibicdo da disfuncdo mitocondrial
e a expressao de interleucina-8 em
células epiteliais gastricas
infectadas por Helicobacter pylori

Kim; Lim; Kim (2018)

Comercial

Combate a doenca do figado gordo

Liu et al. (2018)

Comercial

Prevencao e reversao da resisténcia
a insulina

Ni et al. (2015)

Nao informado

Protecdo do musculo liso vascular

Chen et al. (2020)

Microalga Agente neuroprotetor contra a Lin et al. (2020)
(Haematococcus pluvialis) isquemia do nervo éptico
Microalga Homeostase mitocondrial do célcio Sztretye et al. (2020)

(Haematococcus pluvialis)

Comercial Prevencdo da osteoartrite Sun et al. (2019)

Comercial Antioxidante e anti-envelhecimento Eren et al. (2019)

Comercial Proliferacdo e migracao de células McCall et al. (2018)
cancerosas da mama in vitro

Microalga Pigmentacao do leite Mezquita et al. (2015)

(Haematococcus pluvialis)

Subprodutos de camaréo

Nefropatia diabética

Sila et al. (2015)

Microalga Tratamento da dermatite de contato Kim et al. (2015)
(Haematococcus pluvialis)

Comercial Regulacédo dos canais de calcio Altunrende et al. (2018)

Comercial Supressao de enfisema pulmonar Kubo et al. (2019)

Comercial Protecédo contra danos a retina Otsuka et al. (2016)

Microalga Cosmeético Tominaga et al. (2012)
(Haematococcus pluvialis)

Comercial Prevencdo de les&o pulmonar Cai et al. (2019)

Fonte: Adaptado da Pesquisa Bibliografica (2020).

Os residuos de camardo na forma de carapaca de cabeca e corpo compreendem 45-

60% de todo o camardo. O desperdicio de camardo € uma das importantes fontes naturais de

carotenoide. A recuperacdo desses componentes valiosos a partir dos residuos ndo apenas

melhoraria a economia dos processadores de camardo, mas também minimizaria o potencial

de poluicdo dos residuos de camardo. O desperdicio de camardo pode ser a matéria-prima

mais barata para a recuperacdo de carotenoides e, posteriormente, pode ser uma alternativa
melhor ao carotendide sintético (SACHINDRA; MAHENDRAKAR, 2005).




O hepatopéancreas é o principal 6rgdo de armazenamento de lipidios do caranguejo, e 0
sabor caracteristico do caranguejo vem principalmente dele. Astaxantina ja foi extraida do
hepatopancreas de caranguejo Eriocheir sinensis (WANG et al., 2019). Uma carotenoproteina
laranja contendo astaxantina como grupo protético foi extraida e purificada da carapaca do
caranguejo Macropipus puber. A extragdo foi possivel por meio do Triton X-100, originando
uma carotenoproteina de laranja (GOMEZ; GARATE; MILICUA, 1984).

2.4 Mercado de carotenoides

Segundo relatorio da Market Research Reports (2020), o mercado de carotenoides esta
projetado para crescer de USD 1,5 bilhdes em 2019 para 2,0 bilhdes em 2026. Isso é atribuido
ao uso crescente de carotenoides naturais como corantes e alimentos e as inovagdes nas
tecnologias de extracdo. Embora os carotenoides sintéticos respondam por uma grande
participacdo no mercado, os consumidores preferem optar por produtos com roétulos naturais e
limpos, o que deve impulsionar o crescimento do mercado de carotenoides de origem natural
na regido. A figura 2 descreve as principais empresas que operam no mercado de

carotenoides, bem como as principais aplicacfes e formas de produtos.

Figura 2. Bioatividades dos carotenoides.

Com base no tipo Com base na fonte Com base nas formulacoes

Astaxantina

Betacaroteno Suspensao de oleo
Luteina 5
Licopeno e Belz:;((;let
Cantaxantina Sintético

Zeaxantina Emulsao

Outros tipos
(capsantina, urucum, alfa-caroteno
e apocarotenal)

As principais empresas que operam no mercado de carotendides
incluem Koninklijke DSM (Holanda). BASF (Alemanha). Chr.

Hansen (Dinamarca). Kemin Industries (EUA). Lycored

Com base na aplicacao

. ” Limited (Israel). Cyanotech Corporation (EUA). Fuji Chemical
Alimentacao )
Alimentos e bebidas Industry Co Ltd. (Japao), Novus International (EUA). DDW The
Suplementos alimentares Color House (EUA), Dohler Group (Alemanha), Allied Biotech
Cosmeéticos

2 Corporation (Taiwan), EID Parry (India), Farbest Brands
Farmacéutica

(EUA)., Excelvite Sdn. Bhd. (Malasia). AlgaTechnologies Ltd. (Israel).
Zhejiang NHU Co. Ltd (China), Dynadis SARL (Franca), Deinove
SAS (Franca), Vidya Europe SAS (Franga) e Divi's Laboratories
(India).

Fonte: Adaptacdo de Market Research Reports (2020).

3. Considerac0es Finais



Os carotenoides sdo pigmentos naturais ou sintéticos utilizados principalmente em
formulagdes para industria de alimentos e bebidas, suplementos alimenticios, cosméticos e
farmacéutico devido suas inumeras bioatividades, tais como atividade antioxidante,
antiinflamatério e antitumoral, além de outros. Também podem ser obtidas a partir de uma
variedade de fontes, recebendo hoje grande atencdo do mercado industrial as provenientes de
organismos aquaticos, como microalgas e camardes. O principal carotenoide extraido de
organismos aquaticos é a astaxantina. O mercado comercial de carotenoides tem necessidade
de fontes alternativas e nesse aspecto, organismos aquaticos parece ser uma excelente e viavel

opcao.
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