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PRESENTACION

Con gran satisfacciéon y entusiasmo se presenta ante la comunidad cientifica, la presente obra, un
libro dedicado a despejar las innumerables dudas respecto al conocimiento de las caracteristicas,
propiedades y métodos de extraccion de carotenoides: carotenos y xantoéfilas. Este libro enfatiza en
la importancia que tiene conocer acerca de la estructura, propiedades, biosintesis, biodisponibilidad
en el cuerpo humano, factores que afectan su biodisponibilidad y técnicas de extraccion de los
carotenoides es para conocer el fundamento de sus funciones esenciales tanto en las plantas como
en el ser vivo, en plantas, captan la energia luminosa y actian como antioxidantes. En el ser vivo al
consumir los carotenoides se fransforman en vitamina A, micronutriente que interviene en una amplia
variedad de funciones fisioldgicas, entre las que destaca la funcidn visual, formaciéon y mantenimiento
de tejidos blandos, dientes, mucosas y piel, y tiene también un papel clave en el desarrollo fetal,
embarazo y lactancia.

Bajo este contexto, el lector esta frente a una herramienta esencial que profundiza en la comprension
de que los carotenoides forman una amplia familia de pigmentos naturales sintetizados por todas las
plantas y algunos hongos y bacterias. Estos compuestos son responsables del color atractivo y brillante
de frutas y verduras, generando una amplia gama de colores que varian desde el amarillo del maiz,
hasta el rojo del tomate, sandia y pimiento, o el naranja de la zanahoria, calabaza, naranja vy
mandarina. Las frutas y verduras verdes como el aguacate, kiwi o espinacas también contienen
niveles significativos de carotenoides, pero su color se ve enmascarado por el verde intenso de las
clorofilas. Su ingesta ayuda a mantener un buen estado de salud y se asocia con la disminucion del
riesgo de padecer numerosos padecimientos y enfermedades, como la reduccion del estrés
oxidativo, enfermedades cardiovasculares, hipertension, riesgo de padecer ciertos tipos de cdncer,
hipercolesterolemia y aterosclerosis. Ademds, este libro contribuye de manera medular, al
conocimiento de que estudios epidemioldgicos en humanos indican que la ingesta de alimentos ricos
en carotenoides genera un efecto positivo en el control de la obesidad y en la reduccion del indice
de masa corporal en los individuos. En contraste, niveles bajos de carotenoides en plasma se han
asociado con factores de riesgo o biomarcadores del sindrome metabdlico, resistencia a la insulina y
la evolucion del sindrome inflamatorio hacia la disfuncidn multisistémica.

Los organizadores.
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RESUMEN

Los carotenoides son isoprenoides lipofilicos naturales que participan en la fotosintesis, proporcionan
pigmentacion a una amplia gama de tejidos vegetales y sirven como precursores para la formacion de
fitohormonas y precursores de sefializacion esenciales para la homeostasis de las plantas. El objetivo
fue conocer las caracteristicas, propiedades y métodos de extraccion de carotenoides: carotenos y
xantofilas. El esqueleto quimico béasico de los carotenoides contiene 40 atomos de carbono,
distribuidos por ocho unidades de isopreno y la mayoria de los carotenoides consisten en una cadena
de carbono central de enlaces simples y dobles alternos y llevan diferentes grupos terminales ciclicos
0 aciclicos. Segun las estructuras, los carotenoides se pueden dividir en dos clases, a saber, carotenos
(hidrocarburos sin oxigeno) y xantofilas (hidrocarburos con oxigeno). La sintesis de carotenoides
tiene lugar al mismo tiempo que la diferenciacion de los cromoplastos, lo que conduce al desarrollo
de diversas estructuras sumidero organizadas para almacenar el carotenoide recién producido. La
sintesis de carotenoides se basa en la via del fosfato de metileritritol para generar dos isomeros de
isopreno, difosfato de isopentenilo y difosfato de dimetilalilo, que son la base de varias reacciones
que dan como resultado el precursor de carotenoide geranilgeranil difosfato. Los compuestos
bioactivos lipofilicos como los carotenoides poseen un amplio espectro de beneficios para la salud,
propiedades como promover la salud de los ojos y la piel, ademéas de mostrar efectos
inmunomoduladores. EI método estandar de oro para medir la concentracion de carotenoides es la
cromatografia liquida de alto rendimiento (HPLC), que tiene la capacidad de separar y cuantificar
carotenoides individuales que difieren en su actividad de provitamina A. La industria alimentaria hoy
en dia prefiere solventes “verdes” para la extraccion de estos compuestos, debido a sus caracteristicas
no toxicas, seguridad alimentaria y posibilidades de reciclaje. Hasta la fecha se han identificado mas
de 1000 carotenoides naturales, de los cuales la astaxantina, B-caroteno, luteina y licopeno son los
carotenoides mas importantes en el mercado mundial. Con la presente revision se conocieron las
caracteristicas, propiedades y métodos de extraccion de carotenoides: carotenos y xantofilas.

Palabras clave: Vitamina A, Antioxidante, Pigmentos, Licopeno, Fotosintesis.
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1 INTRODUCCION

Los carotenoides, una clase de lipidos isoprenoides, juegan un papel importante tanto en
plantas como en animales (Jin et al., 2020). Los carotenoides son una familia de pigmentos
terpenoides de color amarillo a rojo anaranjado sintetizados por organismos fotosintéticos, asi como
ciertas bacterias y hongos (Haoujar et al., 2019). Los carotenoides se distinguen por su columna
vertebral, que consta de una serie de unidades de isopreno conjugado (Li et al., 2020). La propiedad
mas caracteristica de la estructura de carotenoides es el largo sistema de enlaces dobles y simples
alternos (Bergantin et al., 2018).

Los humanos y otros animales no pueden sintetizar carotenoides, solo adquirirlos a través de
la alimentacion (Sung et al., 2018). Las principales fuentes de los carotenoides son frutas y verduras,
pero su bioaccesibilidad de estas fuentes es baja (Rodriguez et al., 2020). Aunque los carotenoides
naturales son mas caros, tienen demanda para su uso en cosméticos, productos farmacéuticos y
nutracéuticos (Leyton et al., 2022).

Organismos fotosintéticos tales como cianobacterias y algas y organismos no fotosintéticos
como levaduras, bacterias y hongos son buenas fuentes naturales de carotenoides (Dyaa et al., 2022).
Los carotenoides son pigmentos excepcionales en analisis de espectrometria Raman de comunidades
microbianas, y estdn presentes en todos los microorganismos fototréficos y en algunos
microorganismos heterétrofos (Papageorgiou et al., 2020).

En los humanos, algunos de estos compuestos sirven como precursores de la vitamina A
(carotenoides pro-vitamina A), y otros son cruciales para la salud visual (luteina), mientras que la
mayoria actian como moléculas antioxidantes en entornos ricos en lipidos (Amengual et al., 2019).

También tienen propiedades antioxidantes y ayudan a reducir el dafio por estrés oxidativo y
la inflamacién (Han et al., 2022). Esos se pueden dividir en una clase de hidrocarburos (carotenos)
ysus derivados oxigenados (xantofilas) (Sung et al., 2018). Los siguientes 6 carotenoides representan
casi todos los carotenoides que se encuentran en la sangre y el cerebro humano: luteina, zeaxantina,
licopeno, a-caroteno, B-caroteno y B-criptoxantina (Yuan et al., 2020). En general, los carotenoides
tienen varias funciones, desde apoyar la recoleccién de luz durante la fotosintesis, hasta proteger la
célula de la alta exposicién a la luz y el soporte estructural del aparato fotosintético (Flieger et al.,
2018).

Hoy en dia, la medicion de compuestos fendlicos y carotenoides se lleva a cabo utilizando
métodos como la cromatografia liquida de alto rendimiento (HPLC), la cromatografia de gases (GC)
o combinaciones de estos métodos con sistemas de deteccion diferentes como la espectrometria UV-
Visormasss (MS) (Toledo et al., 2018). Sin embargo, la extraccion de estos compuestos bioactivos

suele ocurrir con solventes organicos convencionales (COS), los cuales presentan alta volatilidad y
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potencial toxico (Murador et al., 2020). Los fluidos supercriticos y los liquidos idnicos han recibido
atencion en el campo de la quimica, y a pesar de sus particularidades, se ha demostrado que todos
ellos funcionan bien para extraer compuestos bioactivos de varias matrices (Murador et al., 2019).
La implementacion de una legislacion mas estricta con respecto a los disolventes para la industria
farmacéutica, cosmética y alimentaria ha ido cambiando este escenario (Ricarte et al., 2020).
Recientemente, nuevas técnicas de extraccion como la extraccion por microondas, la extraccion de
fluido supercritico y la extraccion asistida por ultrasonido (EAU) se han introducido en la extraccion
de carotenoides en plantas (Cheng et al., 2019).

La degradacion de los carotenoides es un aspecto importante a tener en cuenta al desarrollar
un método de extraccion y con el objetivo de maximizar dicha extraccion (Mickus et al., 2019). La
degradacion de los carotenoides se detecta visualmente utilizando un cromémetro (colorimetro) o
cromatografia liquida (LC) (Nkhata 2020).

Debido a que estan involucrados en muchas funciones bioldgicas, los carotenoides pueden
tener fuertes implicaciones en la biologia evolutiva, al afectar la salud individual, el rendimiento vy,
en ultima instancia, la aptitud fisica (Babin et al., 2020). Hasta la fecha, se han identificado mas de
1000 carotenoides naturales, de los cuales la astaxantina, el B-caroteno, luteina y licopeno son los
carotenoides méas importantes en el mercado (Liu et al., 2020). Los carotenoides son de gran interés
en los estudios cientificos debido a su amplia distribucion, diversas funciones y propiedades
interesantes (Singh et al., 2019).

Hasta hace pocos afios, gran parte de la importancia nutricional de los carotenoides ha
radicado en el hecho de que algunos de ellos poseian actividad provitaminica A, si bien recientemente
se ha puesto de manifiesto que la relevancia de estos compuestos va mas all4, al haberse demostrado
que juegan un papel importante en la prevencion de diversas enfermedades degenerativas humanas.

Los carotenoides son pigmentos de gran interés por sus multiples propiedades, éstos
pigmentos pueden aportar muchisimo a la industria quimica, cosmética, alimentaria, farmacéutica,
entre otras.

Por consiguiente, la presente revision de literatura tiene como objetivo conocer las

caracteristicas, propiedades y métodos de extraccion de carotenoides: carotenos y xantéfilas.
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2 REVISION DE LITERATURA

2.1 CONCEPTO DE CAROTENOIDE

Los carotenoides son isoprenoides lipofilicos naturales que participan en la fotosintesis,
proporcionan pigmentacion a una amplia gama de tejidos vegetales y sirven como precursores para
la formacion de fitohormonas y precursores de sefializacion esenciales para la homeostasis de las
plantas (Figura 1) (Jaramillo et al., 2022).

Figura 1. Carotenoides en tejido vegetal (Jaramillo et al., 2022).
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Los carotenoides son pigmentos esenciales para todos los organismos fotosintéticos y la
mayoria de los procariotas no fotosintéticos (Li et al., 2022). Son pigmentos vegetales que aportan a
la dieta propiedades antioxidantes, inmunomoduladoras y neuroprotectoras especificas (Lin & Shen
2021). Son nutrientes contenidos principalmente en la fruta, que juegan un papel importante en la
funcion celular, crecimiento y desarrollo de los individuos (De Assis et al., 2020). Los carotenoides
son ricos en frutas y verduras que tienen un tono amarillo, rojo o naranja, incluidas la zanahoria,
meldén, camote, tomate y albaricoque, asi como las verduras de hojas verdes en las que la clorofila
enmascara los pigmentos carotenoides, como, col, brocoli y col rizada (Figura 2) (Kleckner et al.,
2022).

Figura 2. Alimentos con contenido de carotenoides (Zanin 2023).
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2.1.1 Estructura de carotenoides

En las plantas, los carotenoides generalmente se forman por la condensacién de ocho unidades
isoprenoides Cs que forman una columna vertebral de polieno C,, que contiene un nimero variable
de dobles enlaces conjugados (Figura 3) (Lana et al., 2020). La mayoria de los carotenoides
importantes son tetraterpenos, que suelen ser condensados a partir de ocho unidades de isopreno (Li

etal., 2022).

Figura 3. Compuestos derivados de isopreno (Menéndez, 2004).
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El esqueleto quimico bésico de los carotenoides contiene 40 4tomos de C, distribuidos por
ocho unidades de isopreno (CsHg) y la mayoria de los carotenoides consisten en una cadena de C
central de enlaces simples y dobles alternos y llevan diferentes grupos terminales ciclicos o aciclicos
(Figura 4) (Lyu et al., 2020). Sus esqueletos de C pueden incluir grupos funcionales, que pueden o

no estar conjugados con la cadena de isoprenoides (Macernis et al., 2022).

Figura 4. Grupos terminales en la estructura de carotenoides
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(Meléndez et al., 2017).
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La estructura del carotenoide es caracterizado por una cadena lineal de dobles enlaces de
electrones m conjugados, mientras que en los organismos oxigenados, los carotenoides suelen
contener estructura ciclica en cada extremo, y la mayoria de los carotenoides contienen atomos de
O2, normalmente como parte de grupos hidroxilo o epoxido (Srivastava 2021). Esta estructura
quimica particular permite a los carotenoides la capacidad de absorber luz visible en diferente A
(Figura 5) (Lana et al., 2020). Su cadena isoprenoide conjugada lineal les proporciona una intensa
absorcion en la gama azul-verde, y los colores que confieren al fruto y flor estan en la base de

complejos procesos de sefializacién (Macernis et al., 2022).

Figura 5. Absorcion y Refraccion de la luz visible (Rodriguez 2021).

</

Li y colaboradores (2020) sefialan que los carotenoides estan altamente conjugados a través
de dobles enlaces, dando lugar a muchas estructuras de isdmeros que son susceptibles a la oxidacion
y otras modificaciones quimicas, lo que plantea un desafio para su estudio. Los carotenoides
isoméricos comunes incluyen licopeno, d-caroteno, y-caroteno, g-caroteno, a-caroteno, y f3-caroteno.
Son similares en polaridad y poseen las mismas propiedades. La oxidacion selectiva y las
modificaciones quimicas de diferentes carotenoides isoméricos tienen una influencia importante en

la formacion de los productos finales (Li et al., 2020).

2.1.2 Clasificacion de carotenoides

Los carotenoides se pueden dividir en dos grupos: carotenoides primarios, que son
componentes del aparato fotosintético y son esenciales para la supervivencia y carotenoides
secundarios, que se producen a través de la carotenogénesis solo cuando las células estan expuestas
a condiciones ambientales especificas, como alta radiacion de luz, deficiencia de nutrientes, salinidad
y otros factores de estrés (Grujic et al., 2022).

Los principales carotenoides son: a-caroteno, [-caroteno, p-criptoxantina, licopeno,
zeaxantina y luteina (Luiz et al., 2021). Estos constituyen el 70% de los carotenoides circulantes en

el plasma y acumulados en los tejidos humanos. La luteina es el principal carotenoide en el tejido
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cerebral a pesar de no ser el principal carotenoide en el suero emparejado, lo que indica la captacion
preferencial en el tejido cerebral (Polidori et al., 2021).

Hasta la fecha se han informado mas de 750 carotenoides (Li et al., 2020). Se pueden dividir
en tres categorias: (i) carotenoides libres de oxigeno, (ii) carotenoides oxigenados y (iii) carotenoides
esterificados, como el mono o diéster de astaxantina, que son extremadamente hidrofobicos y pueden
obtenerse por esterificacion de carotenoides oxigenados libres y acidos grasos endogenos (Tabla 1).

Tabla 1. Clasificacion de carotenoides (Li et al., 2020).

CAROTENOIDES LIBRES DE CAROTENOIDES CAROTENOIDES
OXIGENO OXIGENADOS ESTERIFICADOS

- CAROTENO LUTEINA EJ. MONOESTER DE
ASTAXANTINA

W, HE M W "‘VIV"'?'*
WMWWJ:{ *
<Y O O By
HE H u B PO

2.1.3 Propiedades Electronicas

Macernis y colaboradores (2022) sefialan que teniendo en cuenta la simetria molecular C,H
de los carotenoides mas simples, un modelo que involucra tres estados excitados de baja energia es
capaz de explicar sus propiedades electronicas. Menciona que los carotenoides lineales simples, que
contienen solo unidades tetraterpénicas, muestran relacion entre cinco parametros estructurales y
fotofisicos, a saber, el nimero de enlaces dobles conjugados en la cadena carotenoide (N), la energia
del subnivel 0 — 0 de su S, — S, transicion electronica, la frecuencia vibratoria de su modo de
estiramiento simétrico C = C (v,) y la tasa de energia y decaimiento de su primer estado excitado
(S;). Los carotenoides que poseen ciclos conjugados generalmente muestran propiedades
correspondientes a un nimero menor de carbonos conjugados que los que poseen nominalmente.

Papageorgiou y colaboradores (2020) mencionan que la presencia de carotenoides que

contienen carbonilo en los complejos de captacion de luz facilitan la transferencia de energia mediada
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por S; a través de un fuerte acoplamiento del estado de transferencia de carga intramolecular (ICT)
al estado S;. La union de los carotenoides altamente apolares a los complejos proteicos del pigmento
fotosintético mejora la solubilidad en el entorno celular y estabiliza la estructura de la proteina porque
la mayoria de los complejos proteicos no se pliegan correctamente en ausencia de carotenoides. La
conversion de energia fotosintética se ha observado en Bacterias Fototréficas Aerobias Anoxigéenicas
(AAPB) que se han encontrado a través de las aguas superficiales del océano oligotrofico con altas
concentraciones de carotenoides (Crt) y bajos contenidos celulares de bacterioclorofila a (BChl-a).
El potencial de reduccion de los radicales cationicos carotenoides son similares en el rango de
1020 + 40 mV, pero la relativa facilidad de transferencia de electrones a los carotenoides es del orden

de astaxantina > cantaxantina > zeaxantina > -caroteno > licopeno (Shi et al., 2022).

2.2 CAROTENOS Y XANTOFILAS
SegUn su estructura, los carotenoides se pueden dividir en dos clases: carotenos (hidrocarburos
sin O2) y xantofilas (hidrocarburos con O2) (Figura 6) (Xiao et al., 2022).

2.2.1 Carotenos

Los a-/p-carotenos son los principales isémeros de carotenos y han sido identificados como
los carotenoides mas esenciales en el ser humano cuerpo, junto con licopeno, luteina y B-criptoxantina
(Luo et al., 2022). Se demostr6 que los carotenos (B-caroteno, licopeno, etc.) controlan
significativamente el riesgo de oxidacion, ECV, inflamacion y sindrome metabolico. Son mas
facilmente solubles en disolventes menos polares (lipido, hexano, cloroformo, acetona, etc.), que
podrian identificarse como componentes lipofilicos (Pan et al., 2021). Los carotenos, que se
encuentran en frutas y verduras de color amarillo anaranjado, son precursores de los retinoides,

moléculas de sefializacion clave para la plasticidad sinaptica (Lin & Shen 2021).

2.2.2 Xantdfilas

Xantofilas, subgrupo de carotenoides que contienen al menos un atomo de O son algo menos
lipofilicos y el residuo funcional tiene impacto en la actividad antioxidante, los efectos bioquimicos
y la orientacion espacial (Polidori et al., 2021). Las xantofilas (luteina, zeaxantina y violaxantina)
estan presentes en frutas y verduras como formas libres y ésteres por esterificacién con acidos grasos,
mientras que los carotenos (a-caroteno y [-caroteno) no tienen grupo hidroxilo y no pueden ser
esterificados (Ouyang et al., 2022). La fucoxantina y la diadinoxantina-diatoxantina son reconocidas
como algunas de las xantofilas mas prometedoras (Guerin et al., 2022).
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Figura 6. Estructura de carotenoides (Meléndez et al., 2017).
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2.3 BIOSINTESIS DE CAROTENOIDES

Lijima y colaboradores (2020) sefialan que se han identificado la mayoria de los genes que
codifican enzimas involucradas en la biosintesis de carotenoides en plantas superiores. En las plantas
superiores, los carotenoides se sintetizan y acumulan a través de maultiples pasos cataliticos en los
plastidos (Figura 7). Estos plastidos se clasifican por su estructura como proplastidios, etioplastos,
cloroplastos, cromoplastos y amiloplastos (Figura 8).

Se ha reportado que la sintesis de carotenoides tiene lugar al mismo tiempo que la
diferenciacion de los cromoplastos, 1o que conduce al desarrollo de diversas estructuras sumidero
organizadas para almacenar el carotenoide recién producido. Asimismo, las fibrilinas juegan un papel
estructural en las fibrillas, organizando los carotenoides en complejos de lipoproteinas. Varios
estudios han demostrado que la proteina OR promueve la actividad de PSY y la biogénesis de

cromoplastos, lo que conduce a una mayor acumulacion de carotenoides (Lana et al., 2020).

Figura 7. Plastos. Cloroplastos (A 'y B). La imagen A es parénquima clorofilico, la imagen B es un estoma. Cromoplastos
(Cy D) del tomate. Amiloplastos (E y F) de la patata) (Megias et al., 2014).
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Figura 8. Distintos tipos de plastos y los caminos de diferenciacién entre ellos (Megias et al., 2014).
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Un aumento en el nimero y tamafio de cromoplastos maduros da como resultado la
acumulacién de grandes cantidades de carotenoides para producir pétalos coloridos que atraen a
animales e insectos como polinizadores (Lijima et al., 2020).

Zhu y colaboradores (2020) sefialan que la ingenieria metabdlica de los carotenoides se ha
logrado en multiples especies de plantas. La via biosintética enddgena se crea mediante la expresion
de enzimas codificadas en el nicleo que se dirigen a los plastidos, incluidos los cloroplastos en el
tejido fotosintético, los cromoplastos de las frutas y los amiloplastos de las semillas y las raices. La
ingenieria ineficaz se debe a la variacion en las secuencias enzimaticas utilizadas y a la variacion
menos comprendida en la orientacion suborganica especifica de la isoenzima dentro de la ultra
estructura de plastidos Unica presente en los tejidos fotosintéticos frente a los no fotosintéticos.

Por ejemplo, cuando el gen de la fitoeno sintasa (PSY) de narciso fue reemplazado por PSY

de maiz, la acumulacion de f-caroteno aument6 23 veces en el “arroz dorado” (Zhu et al., 2020).

2.3.1 Via del mevalonato

La via del mevalonato es la via biosintética responsable de la produccion de colesterol, otros
esteroles, y lipidos isoprenoides tales como el isopentenil-pirofosfato (IPP), el farnesil pirofosfato
(FPP) y el geranilgeranil pirofosfato (GGPP) (Figura 9) (Moro 2001).

El mevalonato sufre una serie de fosforilaciones, con gasto de ATP, en la denominada “ruta
del mevalonato”, generandose finalmente IPP por accion de la mevalonato difosfato descarboxilasa

(Serrano et al., 2018).
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Formacion de unidades isoprenoides: el ATP fosforila de modo secuencial el mevalonato
mediante tres cinasas y, luego de la descarboxilacion, se forma la unidad isoprenoide activa, el
isopentenil difosfato (Rodwell et al., 2016).

Los carotenoides son sintetizados por fosfogliceraldehido y piruvato a través de la via de la 1-

desoxixilosa 5-fosfato en plastidos vegetales (Figura 11) (Ding et al., 2021).

Figura 9. Biosintesis de mevalonato. Las estatinas inhiben la HMG- CoAreductasa. Los circulos blancos y negros indican
el destino de cada uno de los carbonos en la porcion acetilo de la acetil- CoA (Botham & Mayes 2015).
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2.3.2 Via de la 1- desoxixilosa 5- fosfato
La via biosintética de los carotenoides ha sido descrita en plantas (Li et al., 2022). La 1-desoxi-

D xilulosa-5-fosfato sintasa (DXS) es la primera enzima limitante de la velocidad de la via MEP, y
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la fitoeno sintasa regula el primer paso de la biosintesis de carotenoides por condensacién de
geranilgeranil difosfato, que es la velocidad limitante (Figura 10 ) (Li et al., 2022).
LaPSY es la primera enzima especifica en la ruta de biosintesis de carotenoides y se considera

limitante de la velocidad para la biosintesis de carotenoides (Jaramillo et al., 2022).

Figura 10. Representacion esquematica de la biosintesis de carotenoides en frutos citricos. 1- desoxi- D- xilulosa- 5-
fosfato sintasa (DXS), hidroximetilbutenil difosfato sintasa (HDS) y reductasa (HDR), geranilgeranil difosfato sintasa
(GGPSS), fitoeno sintasa (PSY), fitoeno desaturasa (PDS), (- caroteno isomerasa (ZISO), (- caroteno desaturasa (ZDS),
¢- licopeno ciclasa (e- LCY), B- licopeno ciclasa (B- LCY1/2), &- caroteno hidroxilasa (€CHX), B- caroteno hidroxilasa
(B-CHX), zeaxantina epoxidasa (ZEP) y 9 cis-epoxi- carotenoide dioxigenase (NCDE). Las flechas verde y roja
representan el flujo de biosintesis de carotenoides en tejidos verdes y maduros, respectivamente (Li et al., 2022).
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Figura 11. Sintesis del isopentenilpirofosfato (IPP), via acido meval6nico (MVA) (Ding et al., 2021).
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2.3.3 Via del fosfato del metileritritol

La sintesis de carotenoides se basa en la via del fosfato de metileritritol para generar dos
isdbmeros de isopreno, difosfato de isopentenilo (IPP) y difosfato de dimetilalilo (DMAPP), que son
la base de varias reacciones que dan como resultado el precursor de carotenoide geranilgeranil
difosfato (GGDP) (Figura 12) (Baseggio et al., 2020).

Figura 12. Formacién del Geranilgeranil Difosfato (GGPP)(Baseggio et al., 2020).
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El GGPP se condensa en fitoeno incoloro por la actividad del PSY (Ren et al., 2022). La
produccidn de fitoeno a partir del GGPP por PSY es el primer paso comprometido en la biosintesis
de carotenoides (Peng et al., 2022). Luego, el fitoeno incoloro forma multiples compuestos, como f3-
caroteno, o-caroteno, zeaxantina, luteina, violaxantina y neoxantina, a traves de una serie de

reacciones (Figura 13) (Ren et al., 2022).
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Figura 13. Isomerizacion del 15-cis-fitoeno. Luego de la condensacién de dos unidades de Geranilgeranil difosfato se
produce 15-cis-fitoeno que por isomerizacion se obtiene todo trans-licopeno, este Gltimo es el precursor de todos los
carotenoides (Ren et al., 2022).
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Segun Liu y colaboradores (2022) los carotenoides estdn compuestos por hidrocarburos de 40
carbonos derivados de los componentes basicos del IPP y el DMAPP. Los intermediarios basicos de
cinco carbonos son producidos por las vias del metileritritol 4-fosfato (MEP) y del 4cido mevaldnico
(MVA) en el plastido y el citoplasma, respectivamente, en las plantas. Luego, el GGPP, un sustrato
comun de carotenoides y diterpenos, se condensa con tres IPP y una molécula de DMAPP mediante
la pirofosfato sintasa de geranilgeranilo (GGPPS) en un plastido (Liu et al., 2022). El precursor del
carotenoide GGPP se utiliza en otras vias metabdlicas, incluida la sintesis de clorofila y tocoferol
(Peng et al., 2022).

Ding y colaboradores (2021) sefialan que la IPP es el precursor que genera DMAPP
(dimetilalil difosfato) bajo la accion de la IPP isomerasa y luego se condensa con tres IPP para generar
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GPP, FPP, GGPP (geranilgeranil difosfato) uno tras otro y dos GGPP para formar el primer
carotenoide-fitoeno incoloro bajo el accion del PSY (Figura 14). Fitoeno forma licopeno despueés de
una reaccion de deshidrogenacion continua. El licopeno puede producir f-caroteno bajo la accion de
diferentes cicloenzimas y luego forman méas complejos como luteina (Ding et al., 2021).

Lana y colaboradores (2020) mencionan que durante los dos primeros pasos de la formacion
de carotenoides, la PSY y fitoeno desaturasa (PDS) catalizan la condensacion cabeza a cabeza de dos
moléculas de GGPP para formar el fitoeno incoloro (C,,) y fitoflueno. Posteriormente, la
desaturacion e isomerizacion por (-caroteno desaturasa (ZDS) y (-caroteno isomerasa (Z-1SO)

producen licopeno, a través de los intermediarios {-caroteno y neurosporeno.

Figura 14. Via de sintesis de isoprenoides para producir Geranilgeranil difosfato (GGPP) (Ding et al., 2021).
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Asimismo, mencionan que el licopeno g-ciclasa (e-LCY) y licopeno B-ciclasa (B-LCY) son
responsables de la adicion de uno o dos anillos de $-ionona que producen 6-caroteno y -caroteno,
respectivamente. Posteriormente, B-LCY introduce un segundo anillo de -ionona en -caroteno para
producir a-caroteno (Figura 15) (Lana et al., 2020). Esta ruta sintética utiliza IPP y DMAPP como
precursores universales, que se convierten en una variedad de carotenoides y sus derivados, como el

licopeno, f-caroteno y astaxantina, a través de una serie de reacciones enzimaticas de ciclacion,
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oxigenacion y deshidrogenacion (Chu et al., 2021). Ademas, el a-caroteno y el B-caroteno se
convertiran en luteina y zeaxantina, respectivamente, mediante una reaccion de hidroxilacion (Liu et
al., 2022).

Figura 15. Representacion esquematica de la biosintesis de carotenoides en frutos citricos (Lana et al., 2020).
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La hidroxilacion de uno o ambos anillos B de B-caroteno produce B-Criptoxantina o zeaxantina,
respectivamente (Bassegio et al., 2020). La zeinoxantina se forma cuando el anillo § del a-caroteno
se hidroxila, principalmente por la hidroxilasa del anillo B del citocromo P450 (LUTS), mientras que
la luteina se produce cuando se hidroxila el anillo € de la zeinoxantina, exclusivamente por la
hidroxilasa del anillo € del citocromo P450 (LUT1) (Figura 16) (Baseggio et al., 2020).

Baseggio y colaboradores (2020) mencionan que la sintesis de fitoeno mediante la
condensacion de dos moléculas de GGDP a través de la PSY marca el primer paso comprometido en
la biosintesis de carotenoides. A continuacion, dos reacciones de desaturacion secuenciales
convierten el fitoeno en licopeno, seguidas de la division de la via posterior al licopeno en dos ramas
principales, a- y B-caroteno. La licopeno B-ciclasa (LCYB) introduce un anillo B en ambos extremos

del licopeno, lo que da como resultado la formacion de B-caroteno (Baseggio et al., 2020).
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Figura 16. Via biosintética de carotenoides en maiz. Varios paralogos de maiz estan asociados con algunos de los pasos
gue se muestran (Baseggio et al., 2020).
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La sintesis de a-caroteno requiere la actividad combinada de LCYB y licopeno g-ciclasa
(LCYE) para agregar un anillo  a un extremo del licopeno y un anillo € al otro (Figura 17) (Baseggio
et al., 2020).
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Figura 17. Via de biosintesis de carotenoides en plantas (flecha con linea discontinua: mas de 1 reaccion; flecha con linea
continua: 1 reaccion; CYP97A3: citocromo P450 97A3; CYP97C1: citocromo p450 97C1; DMAPP: dimetilalil difosfato;
BLCY:B-ciclasa; eLCY: e- ciclasa; B- OHASA: B- caroteno hidroxilasa; PDS: fitoeno desaturasa; PSY: fitoeno; VDE:
violaxantina deepoxidasa; ZEP: zeaxantina epoxidasa) (Baseggio et al., 2020).
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Ademas, se sabe que el ciclo de la xantofila entre la zeaxantina y la Segun Huang y
colaboradores (2022) hay dos destinos del licopeno: 1). A su vez, el licopeno se convierte en -
caroteno, zeinoxantina y luteina bajo la direccion de licopeno e-ciclasa (LycE)/licopeno B-ciclasa
(LycB), CYP97A y B-caroteno hidrolasa 1/2 (BCH1/2), CYP97C, respectivamente); 2) El licopeno
se convierte en B-caroteno, zeaxantina, anteraxantina, violaxantina y neoxatina bajo la direccion de
LycB, zeaxantina epoxidasa (ZEP), neoxantina sintasa (NXS), respectivamente (Huang et al., 2022).

Ademas, se sabe que el ciclo de la xantofila entre la zeaxantina y la violaxantina responde al

estrés por exceso de luz. La epoxidacion de la zeaxantina es catalizada por la ZEP y es revertida por
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la violaxantina deepoxidasa (VDE) (Liu et al., 2022). La actividad del licopeno ciclasa es un paso
limitante en la biosintesis de carotenoides, por lo que un bloqueo parcial en la conversion de licopeno
a B-caroteno puede aumentar la acumulacion de licopeno y reprimir la produccion de metabolitos

posteriores como las xantofilas (Lana et al., 2020).

2.3.4 Biosintesis de carotenoides en las bacterias

Se publica que los carotenoides son moléculas C-40 y su sintesis comienza con el fitoeno
precursor, del cual se deriva el neurosporeno (via esferoidal) o licopeno (via de la espirilloxantina)
se forman a través de varios pasos de desaturacion, respectivamente (Figura 18). Esto es seguido por
una serie de etapas de desaturacion, saturacion, etc., asi como la introduccién de varios grupos
(hidroxilo, metilo, etc.) y, como resultado, se forma un sistema de dobles enlaces conjugados en la
molécula de carotenoide, que es capaz de disipar la energia recibida de la BChl en forma de calor
(Makhneva et al., 2021).

Figura 18. Biosintesis de carotenoides en Arabidopsis. Los nombres de enzimas e intermediarios de la rama f,& estan
seflalados en verde y los de la rama B, en azul. GGPP, geranilgeranil difosfato; PSY, fitoeno sintasa; PDS, fitoeno
desaturasa; Z-1SO, 15-cis-d-caroteno isomerasa; ZDS, {-caroteno desaturasa; CRTISO, carotenoide isomerasa; LCYB,
licopeno B-ciclasa; LCYE, licopeno e-ciclasa; BCH1/2, B-caroteno hidroxilasa 1/2; VDE, violaxantina deepoxidasa; ZEP,
zeaxantina epoxidasa; NSY, neoxantina sintasa (Makhneva et al., 2021).
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Los ésteres de carotenoide de acido glucosilados, en el que una molécula de glucosa se
esterifica tanto en un &cido carboxilico carotenoide triterpenoide como en un acido graso (AG)
(Figura 19), se ha informado que son los productos finales de la biosintesis de carotenoides en
bacterias heterdtrofas que incluyen, entre otras, Staphylococcus aureus, Plano coccus maritimus
DSM 17275, Planococcus faecalis AJOO3T, Methylomonas sp, Halo bacillus halophilus, Bacillus
indicus y Bacillus frmus (Moyo et al., 2022). Sin embargo, la presencia de ésteres de carotenoides
glucosilados en bacterias a menudo se pasa por alto debido al uso rutinario de saponifcacion para
hidrolizar los ésteres y eliminar los acidos (Moyo et al., 2022).

Figura 19. Estructura quimica del monolaurato de sacarosa (Moyo et al., 2022).

2.3.5 Factores que afectan la biosintesis de los carotenoides
Xiang y colaboradores (2022) afirman que la biosintesis de carotenoides en plantas esta

regulada por impactos ambientales, incluyendo temperatura, humedad y luz. Sin embargo, como
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familia de pigmentos naturales, los carotenoides estan fuertemente influenciados por la luz,
especialmente la calidad de la luz.

Asimismo, Gonzélez y colaboradores (2022) mencionan que la biosintesis de carotenoides
puede verse afectada por factores tanto genéticos como ambientales, en los que se incluye la
intensidad de radiacion. Por ejemplo, la exposicion de los tomates a dosis intensas de luz, ya sea antes
o0 después de la cosecha, parece desencadenar la biosintesis de diferentes compuestos antioxidantes,
incluidos los carotenoides. Esta respuesta se ha relacionado con la induccion de una respuesta de
defensa antioxidante fotoprotectora frente al estrés oxidativo, que eventualmente conduce a la
acumulacion de carotenoides en frutos de tomate.

El SIMYB72 puede modular la biosintesis de los carotenoides del tomate al unirse
directamente a los genes de las enzimas PSY, ZDS 'y LCYB (Peng et al., 2022). La nutricion mineral
y muchos factores ambientales como la temperatura, la intensidad y la calidad de la luz también

controlan la biosintesis de carotenoides en las frutas (Huang et al., 2022).

2.4 B-CAROTENO

El B-caroteno es un pigmento anaranjado de color intenso, abundante en plantas de hojas
verdes (perejil, espinaca, brdcoli), ciertas frutas (mandarina, durazno) y varios vegetales (zanahoria,
calabaza) (Fig. 20) (Torregrosa et al., 2018).

Figura 20. Contenido de - caroteno en zanahoria (Torregrosa et al., 2018).

2.4.1 Estructura del B- caroteno
La estructura molecular del B-caroteno es centrosimétrica y consiste en una cadena de polieno
que contiene nueve dobles enlaces C-C terminado por anillos de B-ionona parcialmente insaturados.

Ademas, los cuatro sustituyentes metilo estan unidos simétricamente a la cadena de polieno (Kupka
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et al., 2022) (Figura 21). Todo el licopeno trans se cicla en f-caroteno o a-caroteno catalizado por
diferentes grupos de licopeno ciclasas (LYC) (Mazzucchi et al., 2020). Etileno, trans-1,3- butadieno
y trans- isopreno podrian reconocerse como los bloques de construccion elementales de polienos y -

caroteno (Kupka et al., 2022).

Figura 21. Numeracion de los atomos de carbono del B- Caroteno (Mazzucchi et al., 2020).
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2.4.2 Actividad antioxidante del - caroteno

El primer carotenoide que inhibe la oxidacion, es el -caroteno, sin embargo se ha observado
que a presion de O, la actividad antioxidante del B- caroteno es seguida por un efecto pro-oxidante
(Gonzélez et al., 2018).

El B-caroteno y la astaxantina han demostrado la capacidad de disminuir el dafio por estrés
oxidativo, neutralizar la produccién de especies reactivas de oxigeno (ROS) (Figura 22) y aumentar

la supervivencia de C. elegans (Figura 23) (Gonzalez et al., 2021).

Figura 22. Dafios provocados por los radicales libres a nivel celular (Gonzélez et al., 2021).
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Figura 23. Caenorhabditis elegans (Gonzalez et al., 2021).

2.4.3 p-caroteno como precursor de la vitamina A

El carotenoide provitamina A, B-caroteno, contiene dos anillos B con el potencial de
convertirse en dos moléculas de vitamina A, un proceso que es catalizado por las enzimas
dioxigenasas en las células humanas (Fig. 24) (Zhu et al., 2020). Solo los carotenoides con un anillo
de B-ionona no sustituido tienen actividad pro-vitamina A, el mas importante de estos carotenoides y
el mas abundante en nuestra dieta y tejidos es el B, B'-caroteno (3-caroteno) (Amengual et al., 2019).
La mayoria de los alimentos vegetales son deficientes en f-caroteno porque el -caroteno es un
intermediario de la ruta que se acumula en niveles variables cuando se comparan especies de plantas
y variedades de cultivos alimentarios (Zhu et al., 2020).

La version mutante de la f-caroteno hidroxilasa (crtRB1) y licopeno-g-ciclasa (IcyE) que
puede aumentar significativamente el P-caroteno y B-criptoxantina (los principales carotenoides

proA) se han utilizado para desarrollar genotipos de maiz ricos en proA (Dutta et al., 2020).

Figura 24. Escision del p-caroteno en dos moléculas de retinol (vitamina A) (Zhu et al., 2020).
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2.4.4 Alimentos con alto contenido de f3- caroteno

Como un producto sintético crucial en la ruta de la biosintesis de carotenoides, el B-caroteno
representa el 60-70% del total del contenido del caroteno y proporciona frutos maduros de mango
con un distintivo color naranja (Figura 25) (Peng et al., 2022). Los resultados de los estudios
epidemiolégicos han demostrado que el potencial de salud preventiva de los carotenoides se puede

lograr con una ingesta diaria de 2 a 4 mg de B-caroteno (Tkacza et al., 2021).

Figura 25. Contenido de - Caroteno en mango (Peng et al., 2022).

Una linea de maiz que acumula altos niveles de [-caroteno y otros carotenoides
nutricionalmente importantes en el endospermo, Carolight, ha sido descrito y probado en el campo
por su desempefio agrondmico (Figura 26) (Zhanga et al., 2018).

Figura 26. Contenido y composicién de carotenoides en el endospermo de plantas Carolight cultivadas en campo (HC-

F) o en invernadero (HC- GH). Carotenoides individuales (%) en los 25, 40 y 60 DDP (Dias después de la polinizacion)
endospermo de (a) plantas HC- F (Zhanga et al., 2018).
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Niveles altos de B-caroteno parecen prevenir la rotura de las membra nas del amiloplasto
(Figura 27) y afectar la cantidad y composicion de los lipidos en la desecacion de células de
endospermo (Wang et al., 2020).

La raiz de zanahoria naranja contiene altas cantidades de a-caroteno y es la fuente mas rica de

[-caroteno (precursor de la vitamina A) (Purkiewicz et al., 2021).

Figura 27. Microscopia electrénica del amiloplasto. M. Membrana del amiloplasto y A. granulos de almidén (Wang et
al., 2020).

2.5 APOCAROTENOIDES

Los apocarotenoides son carotenoides oxidativos y enzimaticos derivados de escision (Yuan
et al., 2021). Sus derivados han estado involucrados en una serie de procesos fisiologicos en las
plantas, incluyendo el desarrollo y maduracién de frutos, ritmo de emisién de volatiles florales,

metabolismo de fitohormonas y pequefias moléculas de sefializacion (Liu et al., 2022). Los
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apocarotenoides participan en varios procesos bioldgicos del crecimiento y desarrollo de las plantas,
y también contribuyen al sabor y aroma de pétalos de flores o frutas (Yuan et al., 2021). La escision
oxidativa de los sustratos de carotenoides produce apocarotenoides volatiles, que son importantes
compuestos en la comunicacion herbivoro- planta, ya que pueden ser muy atractivos o repelente de
insectos (Zhanga et al., 2018). Estos pigmentos también son precursores de importantes fitohormonas
tales como acido abscisico (ABA) y estrigolactonas; los carotenoides constituyen los sustratos para

la formacion de derivados volatiles de apocarotenoides (Tabla 2) (Lana et al., 2020).

Tabla 2. Clasificacion de los principales reguladores de crecimiento vegetal (Lana et al., 2020).

Fitohormona Variedades Encontradas Efecto a nivel celular

Efecto a nivel vegetal

Precursor orginico

Estrigolactonas
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Conrral en ¢l merabalismao
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radicular.
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Puede inducir b senescenia | *® , o Pt

3 bas semillas (Testa).

vegetal y Horacidn vegeral.

Shi y colaboradores (2021) mencionan que los apocarotenoides son los productos de
fragmentacion oxidativa de la cadena poliénica de los carotenoides (Figura 28). Detalla que aunque
la funcion y los mecanismos enzimaticos estan relativamente bien conocidos por algunos
apocarotenoides como retinal, bixina, y acido abscisico, la mayoria de los apocarotenoides aun no
siguen estando claros. Pueden estar formados inespecificamente por escision excéntrica por foto u
oxidacion radical, pero su prevalencia en un sistema bioldgico esta bien documentada en cuanto a los

efectos antioxidantes, de sefializacion del estrés y protectores del ADN (Shi et al., 2021).
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Figura 28. Fitohormonas del - caroteno (Shi et al., 2021).
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Los carotenos y las xantofilas pueden modificarse ain mas, lo que lleva a la formacion de
varios carotenoides especificos de especie (Huang et al., 2022). Por ejemplo, bajo la direccién de las
dioxigenasas de escision de carotenoides (CCD), los carotenoides podrian convertirse en
apocarotenoides como la B-citraurina y el B-citraurineno especificos de los citricos (Huang et al.,
2022).

Los estudios genéticos en animales identificaron genes candidatos que afectan la distribucion
tisular y la acumulacion de carotenoides, como los receptores depuradores de clase B para la captacion
celular de carotenoides, las proteinas de unién a carotenoides celulares y las CCD (Thomas et al.,
2020).

Entre estos genes, el gen BCO2 codifica B-caroteno- 9°,10'- dioxigenasa que cataliza una
escision oxidativa especifica de la region en el doble enlace C9', C10' en la cadena poliénica central
de los carotenoides (Thomas et al., 2020).

Liu y colaboradores (2022) sefialan que por otra parte, muchos estudios han mencionado que
la proteina CCD4 cataliz6 los carotenoides en volatiles apocarotenoides entre los tejidos y érganos
de muchas plantas (Liu et al., 2022). Ademas, B-ciclocitral, -ionona, -damascenona y B-Citraurina
en plantas, algas, hongos y bacterias podrian producirse por escision enzimatica de CCD, peroxidasas
(POD) vy lipoxigenasas (LOX) e incluso con no- oxidacion enzimatica con varios sustratos de
carotenoides (Figura 29). Se ha informado que los metabolitos escindidos, como la $-ionona y el -
ciclocitral, son importantes moléculas de sefializacion involucradas en la interaccion entre plantas e
insectos (Liu et al., 2022).
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Figura 29. Produccion de B- ionona a partir de B- caroteno por dioxigenasa 1 de escision de carotenoides (CCD1) (Liu et
al., 2022).
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En frutos de frambuesa, los apocarotenoides son muy abundantes, por ejemplo, a- y - ionona,
responsables de gran parte del aroma caracteristico de la frambuesa, pero las cantidades de xantofila
son relativamente bajas (Li et al., 2021).

2.6 BIOACCESIBILIDAD DE CAROTENOIDES EN EL CUERPO HUMANO

La bioaccesibilidad de los carotenoides de una matriz alimentaria se evalia como la cantidad
de carotenoides micelarizados después de la digestion gastroduodenal (Rosul et al., 2022). La
biodisponibilidad y la bioaccesibilidad son criticas para la bioactividad, ya que los nutrientes deben
ser absorbidos, distribuidos a diferentes células o tejidos y metabolizados antes de que ejerzan
biofunciones (Chen et al., 2021). Sin embargo, para garantizar estos efectos, los carotenoides deben
liberarse de la matriz alimentaria y volverse bioaccesibles y potencialmente disponibles para ser
absorbidos por el intestino humano (Murador et al., 2020). No obstante, los carotenoides son
insolubles en agua, ligeramente solubles en aceite a temperatura ambiente y sensible al oxigeno, el
calor y la luz, ademas limitando sus aplicaciones (Assuncéo et al., 2021).

Algunos estudios han descubierto que aproximadamente el 70% de los carotenoides pueden
permanecer en la digestién final (Rodriguez et al., 2020). En la mayoria de las microalgas, los
carotenoides se almacenan dentro de la célula, protegidos por una pared celular, lo que limita su

liberacion/extraccion, lo que resulta en una baja bioaccesibilidad (Fernandes et al., 2021).

2.6.1 Formacion de micelas mixtas

Murador y colaboradores (2020) sefialan que dado que los carotenoides son compuestos
lipofilicos, durante el proceso de digestion, deben incorporarse en micelas mixtas en el estbmago para
que los enterocitos los absorban en el intestino delgado (Figura 30). Por lo tanto, los carotenoides

mas hidrofobos, como los carotenos y los ésteres de carotenoides, se ubican en el ndcleo de las
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membranas y emulsiones lipidicas en lugar de en la superficie, como es el caso de las xantofilas libres,
por lo que los ésteres suelen ser menos bioaccesibles que los carotenoides mas polares (Murador et
al., 2020).

Figura 30. Esquema dispositivo de una micela mixta con los componentes hidrofébicos mas internalizados y los
hidrofilicos mas exteriores (Murador et al., 2020).
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Fernandes y colaboradores (2021) publican que a su vez, la presencia de lipidos durante la
digestion es obligatoria para la micelizacion de carotenoides. Facilitan la disolucion de los
carotenoides en gotitas de grasa de la emulsion gastrica, estimulan la secrecion de sales biliares y
lipasas, promoviendo la formacion de micelas mixtas. Asi como, productos digestivos de lipidos
(monoacilgliceroles y &cidos grasos libres), con sales biliares, contribuyen a la formacion de micelas
mixtas (Figura 31).

2.6.2 Absorcidn de carotenoides en el cuerpo humano

Wise y colaboradores (2021) sefiala que los carotenoides se absorben en el cuerpo y se
transportan a traves del sistema linfatico al higado. Los carotenoides deben adquirirse de la dieta
dentro del intestino y se distribuyen en lipoproteinas a los tejidos diana (Thomas et al., 2020), HDL
transporta principalmente luteina y zeaxantina. La absorcion depende de muchos factores. Por
ejemplo, un colesterol alto y/o una dieta alta en grasas aumenta la absorcion de carotenoides, mientras

que una dieta baja en grasas reduce su absorcion (Wise et al., 2021).
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Figura 31. Transporte y destino de sustratos y metabolitos lipidos importantes (LPL, lipoproteina lipasa; MG,
monoacilglicerol; NEFA, acidos grasos no esterificados; TG, triacilglicerol; VLDL, lipoproteina de muy baja densidad)
(Fernandes et al., 2021).
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De hecho, los carotenoides pasan por varias etapas después de su ingesta dietética,
comenzando por la liberacién de la matriz alimentaria para permitir su disolucidn en gotitas de lipidos
en el estbmago y su posterior incorporacion, luego del procesamiento por la actividad de la lipasa
gastrica y pancreatica en micelas mixtas en el intestino delgado (Figura 32) (lddir et al., 2021).
Recientemente, estos procesos de digestion pudieron estimarse mediante experimentos
gastrointestinales in vitro (Lyu et al., 2020). La encapsulacién de carotenoides en liposomas conduce

a un aumento de su biodisponibilidad y facilita el alcance de estos compuestos a sus sitios de destino
(Elkholy et al., 2021).
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Figura 32. Diagrama del proceso de absorcion de los carotenoides desde la matriz del alimento hasta su conversién en
vitamina Ay distribucién en los tejidos del cuerpo humano (lddir et al., 2021).
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Los carotenoides se absorben a través de la simple difusion a través de la membrana de las
células epiteliales o con la ayuda de transportadores, como el receptor scavenger clase B tipo | (SR-
BI) y Niemann-Pick C1-like 1 (NPC1L1) (Chen et al., 2021).

La literatura actual informa que las concentraciones de carotenoides en los recién nacidos
estan altamente correlacionadas con las concentraciones de estos nutrientes en la madre, aunque se
ha demostrado que las concentraciones en la sangre del cordén umbilical son varias veces méas bajas
que los de la sangre materna (McConnell et al., 2021).

Segun McConnell y colaboradores (2021) las mujeres en su tercer trimestre tienen niveles de
lipoproteinas de baja densidad (LDL) un 35% mas alto que las mujeres no embarazadas. Los
carotenoides, que son liposolubles, son transportados en la sangre por estas lipoproteinas y la
presencia de receptores de lipoproteinas en la placenta permite su captacion y transferencia. Por
altimo, los carotenoides pueden almacenarse en el tejido adiposo y la grasa corporal materna se
acumula durante el embarazo temprano, pero no se usa facilmente hasta el final de la gestacion,

cuando la grasa materna se descompone y transfiere al feto (McConnell et al., 2021).
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En gusanos de seda y humanos, la proteina StARD3, un miembro de la familia de proteinas
StAR, ha sido identificada como una importante proteina de unién a carotenoides responsable de la

absorcion y transporte de carotenoides (Xue et al., 2022).

2.6.3 Factores que afectan la bioaccesibilidad de los carotenoides

No todos los carotenoides presentan la misma captacion en el cuerpo humano; los carotenoides
oxigenados (xantofilas y ésteres de xantofilas) se incorporan mas facilmente a las micelas lipidicas
del tracto gastrointestinal que los carotenoides hidrocarbonados debido a su diferente polaridad (Lara-
Abia et al., 2021). Sin embargo, no es solo la polaridad la que interfiere en la absorcion de los
carotenoides; otros factores, como la matriz alimentaria, la cantidad y el tipo de grasa y fibra dietética
y cOmo se procesa el producto, también pueden afectar su absorcion (Lara- Abia et al., 2021).

Se ha demostrado que los factores que afectan la bioaccesibilidad de los carotenoides incluyen
el tipo de carotenoide, interaccion molecular entre diferentes tipos de carotenoides, el contenido de
carotenoides, la matriz alimentaria que contiene carotenoides, efectores de absorcion y nutrientes, y
algunos factores genéticos (Xu et al., 2022). Por ejemplo, varios estudios han concluido que los
lipidos de la dieta, los minerales divalentes y la fibra dietética podria influir en la biodisponibilidad
de los carotenoides (Iddir et al., 2021).

Ademas, en los sistemas reales, la digestion de los lipidos es afectada por la pectina, que es la
principal fibra dietética de jugos de frutas y verduras, que influyen en la bioaccesibilidad de los
carotenoides (Wellala et al., 2022). Las caracteristicas de la pectina, es decir, el grado de metilacion,
y las modificaciones generadas por la tecnologia de procesamiento utilizada influyen en la
bioaccesibilidad dificultando la absorcidn intestinal de los carotenoides (Lara- Abia et al., 2021).

Mas importante aun, las caracteristicas estructurales como el grado de metilesterificacion,
peso molecular, la linealidad de la cadena y la ramificacion parece afectar la digestion de los lipidos
(Wellala et al., 2022). La bioactividad de los carotenoides no solo depende de su estructura quimica,
sino también de su absorcion y metabolismo en el cuerpo humano (Lara- Abia et al., 2021).

Ademas del suministro dietético, la biodisponibilidad de carotenoides, el metabolismo y
distribucion depende de los factores individuales del huésped, incluyendo enfermedades, estilo de
vida, sexo, edad y composicion genética (Polidori et al., 2021).

La acilacion con AG modifica las propiedades quimicas de estos compuestos, confiriendo
hidrofobicidad y, en consecuencia, afectando su biodisponibilidad en humanos (Figura 33) (Murador
et al., 2020). Por ejemplo, una alta concentracion de pectina puede inhibir la micelizacion de
carotenoides, mientras que una baja concentracion de pectina promueve la micelizacion de

carotenoides (Xu et al., 2022). En particular, se sugiere que la pectina sérica o soluble en agua (WSP)
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influya en la estabilidad de la emulsificacion, la lipdlisis y la bioaccesibilidad de los carotenoides en
suero de zanahoria (Wellala et al., 2022).

Figura 33. Acidos grasos. Se muestran ejemplos de un écido graso saturado (acido palmitico), monoinsaturado (4cido
oleico) y poliinsaturado (&cido linoleico) (Murador et al., 2020).
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Se ha acumulado evidencia de que el tratamiento conjunto con otros carotenoides u otros tipos
de nutrientes, como las vitaminas liposolubles, podrian facilitar o interferir con la absorcion celular
de carotenoides (Chen et al., 2021).

2.6.4 Técnicas para la absorcion de carotenoides en el cuerpo humano

Desafortunadamente, los carotenoides tienen una baja tasa de absorcion en el cuerpo, por lo
que se han propuesto algunas estrategias desarrolladas para ayudar en su absorcion, como el uso de
nuevos alimentos excipientes, nanoencapsulacion y emulsiones (De Souza et al., 2021a). Por ello, es
fundamental el uso de técnicas que conserven las propiedades beneficiosas para la salud (Medeiros
et al., 2020).

Zhang y colaboradores (2021) sefiala que se han desarrollado varios sistemas de
administracién para cargar agentes lipofilicos funcionales, que incluyen micelas, emulsiones,
coloides, matrices de biopolimeros, polvos, y asi sucesivamente. Sistemas de entrega basados en
emulsiones estan disponibles para entregar lipidos bioactivos para el gran interés en el desarrollo de
alimentos nutracéuticos o funcionales. Las emulsiones, las nanoemulsiones y las microemulsiones se

distinguen por las dimensiones de sus particulas y la estabilidad termodinamica (Zhang et al., 2021).
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La encapsulacion es una técnica que tiene como objetivo retener bioactivos y compuestos
fitoquimicos en un material de pared, que actia como barrera contra las condiciones de procesamiento
y almacenamiento (Medeiros et al., 2020). La técnica de encapsulacion es el mejor enfoque para

aumentar su estabilidad y biodisponibilidad (Roman et al., 2022).

2.6.4.1 Microencapsulacion
La microencapsulacion es un enfoque generalizado para preservar la bioactividad del oxigeno
y los compuestos sensibles a la luz, enmascarar los sabores desagradables y controlar la liberacion de

compuestos valiosos (Figura 34) (Pinho et al., 2022).

Figura 34. Tipos de microencapsulados (Pinho et al., 2022).
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Otélora y colaboradores (2022) afirman que la microencapsulacion utilizando biopolimeros
como materiales estructurales se ha utilizado en las industrias alimentaria, farmacéutica y cosmética
(Tabla 3). Este proceso es una estrategia tanto econémica como natural que se utiliza para contener
y entregar de manera segura compuestos activos o volatiles sensibles aislandolos de factores externos
como temperatura, O2, luz, humedad, variaciones de pH, macromoléculas y metabolitos. Esto asegura
su biodisponibilidad y capacidad antioxidante; sin embargo, para asegurar la efectividad y estabilidad
del encapsulado, un aspecto critico que debe estar adecuadamente disefiado es la estructuracion de la

pared biopolimérica (Otélora et al., 2022).

Tabla 3. Principales métodos de microencapsulacién segun la naturaleza del proceso (Otélora et al., 2022).

PROCESQS FiCOS PROCESOS QUIMICOS PROCESOS FRICOQUIMICOS

SEcado por csperson Palmerzacion mferfaciol Coacenvacion
Exfrusion Inclusion moleculr | Alepamiento en [posomas o micelas
Recubiimiento por asperion Tversas
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2.6.4.2 Secado por aspersion

Pinho y colaboradores (2022) afirman que un proceso comunmente utilizado para la
microencapsulacion de carotenoides es el secado por aspersion. Este proceso convierte un material
de alimentacion liquido, que se compone de un ingrediente (ndcleo) y un agente portador, en polvo.
Como consecuencia de la operacion continua de atomizacion del liquido a alta temperatura y secado

rapido, se forman las microparticulas (Figura 35).

Figura 35. Partes que conforman un secador (Pinho et al., 2022).
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El secado por aspersion de jugos de frutas necesita la adicién de agentes portadores para
aumentar la temperatura de transicion vitrea de la alimentacion (Eztbach et al., 2020). Los agentes
portadores pueden proteger adicionalmente los componentes sensibles de los alimentos como los
carotenoides, conservar los sabores y reducir la volatilidad y la reactividad (Etzbach et al., 2020).

Pinho y colaboradores (2022) sefialan que los polimeros solubles en agua, como los almidones
modificados, la proteina de suero, la maltodextrina y la goma arabiga, son materiales portadores bien
conocidos y ampliamente utilizados. La goma arabiga es un hidrocoloide ampliamente utilizado para
el secado por aspersion de materiales que contienen compuestos bioactivos, debido a su capacidad de
emulsificacion, alta solubilidad, baja viscosidad, no toxicidad y propiedades de retencion ideales
(Tabla 4) (Pinho et al., 2022).
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Tabla 4. Sustancias mas utilizadas como recubrimiento en la microencapsulacién (Pinho et al., 2022).
—————— e ——————————————————————————— ]

Tipos de coberfura Cobertura especifica
Gomas Agar, alginato de sodio, canagening, goma arabiga
Carbohidratos Almidon, dextranas, sacaroso, jorabes de maiz
Celulosas Efilcelulosa, meficelulosa, aceticelulasa, irocelulasa, carboximeti-celulose
ldos g:.ems, parafinas, dilceridos, monogiceridos, acelfes, grasas, acido estedricos,
fiselearing
Profeinas Gluten, caseina, albuming
Materioles inorganicos | Suliafo de calcio, dlicatos

2.6.4.3 Enfriado por aspersion

Por otra parte, Pinho y colaboradores (2022) sefialan que el enfriamiento por aspersion es un
proceso alternativo para estabilizar compuestos sensibles como los carotenoides. A diferencia del
secado por aspersion que opera a altas temperaturas, la formacion de microparticulas lipidicas que
atrapan compuestos bioactivos mediante el enfriamiento por aspersion ocurre a bajas temperaturas.
Diferentes tipos de materiales, como grasas vegetales, &cidos grasos y/o ceras, se utilizan como
agentes de encapsulacion para producir microparticulas lipidicas solidas mediante enfriamiento por

aspersion (Pinho et al., 2022).

2.6.4.4 Procesamiento en polvo

El procesamiento en polvo es una forma eficaz de mantener la estabilidad de carotenoides en
pulpa de calabaza usada con semillas (SUPF) (Lyu et al., 2020). Ademas, el tamafio de las particulas
es un factor importante que puede influir en la bioaccesibilidad de los carotenoides (Lyu et al., 2020).

Lyu y colaboradores (2020) mencionan que descubrieron que el tamafio de particula mas
pequefio de los materiales podria causar facilmente la ruptura de la pared celular y mejorar la
bioaccesibilidad del B-caroteno. Por el contrario, Li y colaboradores (2018) han sugerido que la
bioaccesibilidad del B-caroteno no podria verse afectada considerablemente por el tamafio de
particula de la emulsion alimentaria. Por lo tanto, la influencia del tamafio de particula en la
bioaccesibilidad de los carotenoides podria verse potencialmente afectada por diferentes

caracteristicas de las materias primas (Lyu et al., 2020).
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2.6.4.5 Nanoprecipitacion

Segun Assuncdo y colaboradores (2021) la técnica de nanoprecipitacion se caracteriza por la
simplicidad de procedimiento, alta eficiencia de encapsulacion, alta reproducibilidad, bajo contenido
de contaminantes y bajo costo utilizando polimeros preformados como materiales de partida en lugar
de mondmeros y disolventes tdxicos. En cuanto a la nanoprecipitacion, la fase interna comprende
polimeros disueltos en un solvente organico (es decir, acetona) que contiene el material de interés
disperso o disuelto (es decir, B-caroteno). Esta fase se dispersa bajo agitacion magnética en la fase
externa y esta formada por una solucidn acuosa que contiene tensioactivo (Tween) para la formacion
de nanoparticulas. Posteriormente, el solvente orgénico se elimina a presion reducida para formar
nanoparticulas, resultado de la rapida difusion del solvente para disolver el polimero en la fase acuosa
(Figura 36).

En este contexto, la nanotecnologia puede jugar un papel esencial en la preservacion o
potenciando las caracteristicas de los compuestos bioactivos, aumentando biodisponibilidad,
solubilidad, bioaccesibilidad en el intestino y promover la liberacion controlada (Medeiros et al.,
2020).

Figura 36. Nanoprecipitacién (Assungéo et al., 2021).
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Assuncdo y colaboradores (2021) mencionan que la produccion de nanoparticulas de
carotenoides representa una alternativa a la aplicacion de estos compuestos, ya que esta técnica puede
proporcionar una mejor estabilidad y biodisponibilidad de las sustancias encapsuladas, especialmente

aquellas susceptibles a oxidacidon. Las particulas producidas en la escala nanométrica son mas estables
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fisicamente que las de tamafio micrométrico y muestran una mejor dispersabilidad en agua. Se han
preparado nanoparticulas ricas en carotenoides utilizando varias técnicas, incluyendo emulsificacion-
evaporacion, emulsificacion- difusién, homogeneizacion a alta presién y desplazamiento de

disolvente (nanoprecipitacion).

2.6.4.6 Homogeneizacion a alta presion

Segun Wellala y colaboradores (2022) la mezcla y molienda son dos metodos convencionales
muy utilizados en el procesamiento de jugo. Por otra parte, la homogeneizacion a alta presion (HPH)
involucra un gran gradiente de presion que resulta en intensas fuerzas de cizallamiento, cavitacion y
turbulencia (Figura 37). Ademas, la adicion combinada de HPH y aceite podria mejorar el contacto

entre la matriz y la fase oleosa, facilitando asi la transmisiéon eficiente de carotenoides al aceite.

Figura 37. Homogenizador a alta presion (Wellala et al., 2022).

2.7 ACUMULACION DE CAROTENOIDES

El efecto funcional de un carotenoide estd determinado por su permeacion y localizacion
subcelular (Gea- Botella et al., 2021). Los carotenoides estan asociados con proteinas y membranas
residuales dentro de los cromoplastos que estan cubiertos por células, membranas y paredes celulares,
las cuales actuan como barreras estructurales frente a la liberacion de carotenoides (Wellala et al.,
2022). Estos residen en células seglin su naturaleza quimica, es decir, carotenoides lipofilicos en
bicapas lipidicas, xantofilas polares a través de las bicapas lipidicas y carotenos no polares en la parte
interna de la membrana (Manochkumar et al., 2021). Se distribuyen principalmente en el cloroplasto
y membrana cromosOmica, que incluye dos categorias de carotenos y luteina (Ding et al., 2021). Los
carotenoides vegetales se acumulan exclusivamente en los plastidios y, en cloroplastos y
cromoplastos (Figura 38) (Srivastava 2021).

El contenido de carotenoides estd determinado por el equilibrio de biosintesis y el
catabolismo; a diferencia de la biosintesis, que es determinada por varias enzimas clave, el

catabolismo es principalmente determinado por enzimas CCD (Liu et al., 2022). Ademas, los CCD
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pueden escindir oxidando los carotenoides, produciendo norisoprenoides volatiles aromaticos,

importantes contribuyentes del aroma floral en fruto y flor (Liu et al., 2022).

Figura 38. Célula vegetal (Srivastava 2021).
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El factor de transcripcién (TF) CrMYB68 puede conducir a la acumulacion de carotenoides

de mandarina al regular directa y negativamente CrBCH2 y CrNCED?5 (Peng et al., 2022).

2.7.1 Acumulacion de carotenoides en el cuerpo humano

Los principales carotenoides en la piel incluyen licopeno, B-caroteno, a-caroteno, f-
criptoxantina, luteina, zeaxantina, fitoeno y fitoflueno (Liu, Natalizio et al., 2021). Cuando se
consumen, los carotenoides se depositan en la piel; un mayor consumo de frutas y verduras se asocia
con mayores cantidades de carotenoides detectables en la piel (Jones et al., 2021).

La asociacién entre el contenido de melanina de la piel y los carotenoides esta débilmente
correlacionada, lo que indica que los niveles de carotenoides en la piel (SC) no se ven afectados por
la absorcion de melanina (Kadoh et al., 2022). Se ha encontrado una correlacion entre el estado de
peso Y la adiposidad y concentraciones de carotenoides en suero, piel y mécula (Liu, Edwards et al.,
2021). Dado que los carotenoides son liposolubles, la concentracion en los recién nacidos puede
depender de sus reservas de grasa corporal que dependen directamente de su peso al nacer y la edad
gestacional (McConnell et al., 2021).

La luteina se concentra selectivamente en la macula, una estructura retinal que se encuentra
Gnicamente en humanos y primates superiores y, lo que es mas importante, es el carotenoide
predominante en el cerebro de humanos y bebés macacos a pesar de no ser el carotenoide mas comuin
ni en la dieta ni en la leche materna (Miranda-Dominguez et al., 2022). Por el contrario, ¢l f-caroteno

generalmente se encuentra en niveles mas altos en la dieta, pero se encuentra de manera menos
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consistente en el tejido cerebral de los bebés humanos y macacos y en niveles draméaticamente méas

bajos en comparacion con la luteina (Miranda-Dominguez et al., 2022).

2.7.1.1 Carotenoides en sangre como biomarcador

Entre los 600 carotenoides en la naturaleza, solo 40 estan presentes en la dieta humana, y
alrededor de 20 de estos han sido identificados en sangre y tejidos humanos (Bergantin et al., 2018).

La mayoria de los carotenoides dietéticos comunes que se encuentran en la sangre humana
son o y B-caroteno, B-criptoxantina, licopeno, luteina, y zeaxantina (Jilcott et al., 2021). Los
biomarcadores en sangre han surgido como sustitutos objetivos de alimentos y nutrientes especificos
y pueden servir como indicador de la calidad de la dieta, especificamente, de las concentraciones de
carotenoides séricos (Kleckner et al.,, 2022). Los niveles de carotenoides séricos se han
correlacionado con su concentracion en el cerebro humano (Lin & Shen 2021).

Matsumoto y colaboradores (2020) menciona que sin embargo, los carotenoides que se
encuentran comdnmente en la sangre humana son limitados, y la mayoria de los carotenoides que
ingerimos en nuestras dietas normales pertenecen a solo seis (luteina, zeaxantina, B-criptoxantina, o-
caroteno, B-caroteno y licopeno). Ademas, cada tipo de carotenoide tiene un efecto fisioldgico
esperado especifico (Matsumoto et al., 2020).

Debido a que las personas tienden a comer una dieta bastante consistente en la edad adulta,
los biomarcadores de carotenoides de muestras de sangre en ayunas se consideran confiables para
estudios epidemiolégicos, con menos del 8% de variacion en las concentraciones sanguineas de
licopeno, B-criptoxantina y luteina durante cuatro afios (Kleckner et al., 2022). Una forma innovadora
y no invasiva es a través de la espectroscopia de resonancia Raman de validada para medir el estado

de los SC como biomarcador de la ingesta de frutas/verduras (Pratt et al., 2021).

2.7.2 Acumulacion de carotenoides en animales

La acumulaciéon de carotenoides en los animales es un proceso bioquimico complejo
involucrado en la absorcion, el transporte y la deposicion en los tejidos diana, sin embargo, los
carotenoides, como sustancias hidrofobicas, son dificiles de trasladar al ambiente bioldgico acuoso,
por lo que sistemas especiales deben respaldar su movimiento en el cuerpo (Xue et al., 2022). El
metabolismo de los carotenoides se ha observado en especies de aves, y se relaciona con la respiracion
celular (Powers et al., 2021).

Thomas y colaboradores (2020) afirman que los estudios genéticos en animales identificaron
genes candidatos que afectan la distribucidn tisular y la acumulacién de carotenoides, como los

receptores depuradores de clase B para la captacion celular de carotenoides, las proteinas de union a
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carotenoides celulares y las CCD. Entre estos genes, el gen BCO2 codifica b-caroteno- 9°,10'-
dioxigenasa que cataliza una escision oxidativa especifica de la region en el doble enlace C9', C10'

en la cadena poliénica central de los carotenoides (Thomas et al., 2020).

2.7.3 Acumulacién de carotenoides en plantas

Segln lijima y colaboradores (2020) en los tejidos verdes de las plantas superiores, los
carotenoides estan presentes en los cloroplastos y tienen funciones importantes en la fotosintesis y la
proteccion contra el dafio fotooxidativo. Los carotenoides luteina, B-caroteno, violaxantina y
neoxantina estan involucrados en la fotosintesis y se acumulan en los tejidos verdes. En tejidos no
fotosintéticos (flor y fruto) el contenido y composicion de carotenoides difieren en tejidos

fotosintéticos y se acumulan en los cromoplastos (Figura 39- A; Figura 39- B) (lijima et al., 2020).

Figura 39-A. Flores de clavel. (A) Flores de cuatro cultivares de clavel. (B) Etapas de desarrollo de flores de 'Club’ (lijima
et al., 2020).
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Figura 39-B. Cambios en el contenido y composicion de carotenoides en pétalos y hojas de claveles. Contenido total de
carotenoides (A) y composicién de carotenoides (B) en pétalos en diferentes etapas de desarrollo y en hojas maduras
(lijima et al., 2020).
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En las Gltimas décadas, la via biosintética de los carotenoides ha sido bien esclarecida
mediante la deteccion de una serie de pasos enzimaticos relacionados y los mecanismos reguladores
fundamentales de la acumulacién de carotenoides se han establecido en una variedad de especies de
frutas, especialmente en el tomate como fruta modelo (Huang et al., 2022).

Lijimay colaboradores (2020) sefialan que la mayoria de las xantofilas en los tejidos de flores
y frutos son esterificadas por acidos grasos debido a la actividad de la enzima xantofila esterasa (XES)
que usa acil-CoA como donantes. En tomate (Solanum lycopersicum), la pérdida de la actividad XES
da como resultado una reduccion drastica de las xantofilas en los pétalos, lo que indica que la
esterificacion es importante para la acumulacion xantofilas. Las xantofilas esterificadas se asocian
con lipoproteinas Ilamadas fibrilinas y son secuestradas en gotitas de lipidos en cromoplastos
Ilamados plastogl6bulos. Se supone que este mecanismo de secuestro estabiliza los carotenoides

esterificados y permite una gran acumulacion de carotenoides en cromoplastos (Lijima et al., 2020).
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2.7.3.1 Condiciones que afectan la acumulacién de carotenoides en plantas

Caracteristicas de calidad de los frutos de tomate, como el contenido de vitamina C,
carotenoides y fenoles, estan fuertemente condicionados por la intensidad y duracion de la luz
(Formisano et al., 2021). Se ha informado que las cianobacterias acumulan carotenoides especificos,
a saber, zeaxantina, equinenona y mixoxantofila, en altos niveles cuando se cultivan bajo una luz
intensa, como 1300 pumol fotones m~2 s~1, pero el papel de tales carotenoides en la aclimatacion a
la luz fuerte quedan por dilucidar (Izuhara et al., 2020).

Por lo tanto, la influencia de las diferentes calidades de luz sobre las concentraciones de
carotenoides parece ser dependiente de la especie (Figura 40) (Frede & Baldermann 2022). Xiang y
colaboradores (2022) sefialan que en brotes de trigo se utiliz6 tecnologia de diodos emisores de luz
(LED) para elevar el contenido mas rico de carotenoides. Ademas, tanto la clorofila como los
pigmentos carotenoides en los brotes de alfalfa se comportaron de manera diferente segun las distintas
calidades de luz. Por lo que, la calidad de la luz podria realizar una red reguladora sobre los
carotenoides, involucrando varios metabolitos y proteinas reguladoras.

Asimismo, los carotenoides y otros compuestos que promueven la salud, como las clorofilas
y los flavonoides, pueden obtenerse aumentando los niveles de radiacién UV-B suplementaria en
plantas, bacterias y algas (Gea- Botella et al., 2021).

2.7.3.2 Reacciones enzimaticas, proteinas y genes que participan en la acumulacién de carotenoides

Zhu y colaboradores (2020) sefialan que la biosintesis de B-caroteno depende de la ciclacion
enzimatica de los terminales de licopeno. Los experimentos de diversidad genética en el maiz
mostraron que el control de las enzimas de ciclacion del licopeno era clave para mejorar la
acumulacion de B-caroteno en la semilla de maiz endospermo. La deficiencia en la actividad de LCYB
conduce a la acumulacién de licopeno, que confiere un color rojo a los frutos de tomate (Figura 41).
Por lo tanto, un enfoque para aumentar el B-caroteno especificamente es forzar el flujo del precursor
biosintético, licopeno, por sobreexpresion de genes que codifican licopeno B ciclasa (LCYB) (Zhu et
al., 2020).

También se ha informado que el factor de transcripcion R2R3-MYB SIMYB72 del tomate
(Solanum lycopersicum) regula la biosintesis de carotenoides y la regulacion a la baja de SIMYB72
promovio la produccion de B-caroteno y disminuyo el contenido de licopeno en el tomate (Huang et
al., 2022).
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Figura 40. Niveles totales de carotenoide a y clorofila b en una masa seca a base de brotes de pak choi
cultivados bajo tres calidades de luz diferentes. Los brotes se germinaron en la oscuridad durante 4 dias. Después, los
brotes se cultivaron bajo LED blancos, LED azules y blancos o LED rojos y blancos, y se recolectaron el dia 7 de
tratamiento con LED (Frede & Baldermann 2022).
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Figura 41. Via metabdlica de los carotenoides en citricos y tomate. Frutas de tomate maduro y varias especies de citricos
se muestran junto al carotenoide primario que se acumula en la fruta madura (Zhu et al., 2020).
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Se menciona que las hormonas vegetales etileno y jasmonato (MeJA) juegan un papel positivo
en la biosintesis de carotenoides. Asimismo, se ha informado que el jasmonato (JA) mejora la
acumulacién de carotenoides en los brotes de maiz (Tabla 5). A diferencia de estas hormonas, las
giberelinas (GA) y las auxinas pueden retardar la acumulacion de carotenoides en las frutas (Huang
etal., 2022).

Se publica que la proteina NARANJA (OR) ha ganado un interés creciente en los altimos

afios, ya que tiene varias funciones relacionadas con la acumulacion y estabilizacion de carotenoides.

Tabla 5. Acido Jasménico y derivados (Huang et al., 2022).
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Sin embargo, el gen OR no forma parte de la via biosintética de los carotenoides y se encontro
originalmente a partir de un mutante de flor de coliflor (Brassica oleracea) con un alto contenido de
carotenoides. Se observé un aumento en el contenido de carotenoides junto con una mayor capacidad
de almacenamiento, pero sin cambios significativos en la expresion de los genes OR 0 PSY (Jaramillo
etal., 2022).

La coliflor con el gen Or acumul6 un alto nivel de B-caroteno en los botones florales y se
volvid de color naranja, pero este aumento de B-caroteno no se debid a la alta capacidad de biosintesis
de carotenoides (Zou et al., 2020).

En pimiento, el gen CCS fue considerado como el principal gen que controla la formacién de
naranja (Ren et al., 2022). En el descabezado del repollo chino, una gran insercién en el gen CRTISO

conduce a la formacion de naranja.

2.8 PROPIEDADES GENERALES DE LOS CAROTENOIDES

Los carotenoides solubles en lipidos son responsables del amarillo, colores naranja y rojo en
muchos tipos de drganos vegetales, como hojas y frutos, y son componentes esenciales de
fotosistemas (Manninen et al., 2020). Los compuestos bioactivos lipofilicos como los carotenoides
poseen un amplio espectro de beneficios para la salud, propiedades como promover la salud de los
ojos y la piel, ademéas de mostrar efectos inmunomoduladores (Tiwari et al., 2021).

2.8.1 Propiedades inmoduladoras

Un metanalisis de estudios clinicos aleatorizados indic6 que los carotenoides causaron una
reduccion significativa en los niveles de proteina C-reactiva, un marcador de inflamacion.
Anteriormente, se informd que los carotenoides no polares (B-caroteno) y los cetocarotenos C8
(sifonaxantina y fucoxantina) exhibieron efectos antiinflamatorios a través de la supresion de la

translocacion de balsas lipidicas del receptor tipo Toll 4 (TLR4) (Manabe et al., 2021).

2.8.2 Propiedades antioxidantes

Los carotenoides son responsables de diferentes colores en alimentos, ademas, las propiedades
mas significativas atribuidas a estos compuestos son la capacidad antioxidante y la actividad de la
provitamina A (Piovesana et al., 2018). Los carotenoides y los retinoides comparten muchas acciones
bioldgicas, incluidas las capacidades antioxidantes, la supresion del desarrollo de tumores malignos
y la activacion de la apoptosis (Han et al., 2022). Estos compuestos pueden poseer alta actividad
antioxidante, antiinflamatoria y antimicrobiana (Barraza et al., 2019). Estan involucrados en la

actividad antioxidante al facilitar el enfriamiento del oxigeno singlete y la eliminacion de radicales
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libres, en el funcionamiento del sistema inmune, por ejemplo, protegiendo las células inmunes y
manteniendo una respuesta inmune eficiente y la biosintesis de retinol, que desempefia un papel
importante en el sistema inmune, la vision y el desarrollo embrionario (Marques et al., 2018). Son
importantes para que las células sobrevivan a la radiacion UV, al estrés oxidativo y al estrés hidrico
o salino (Flieger et al., 2018). Por ejemplo, existe evidencia de que estos pigmentos pueden proteger
a los humanos de los trastornos graves asociados con el estrés oxidativo e inflamatorio, como la
degeneracion de la piel y el envejecimiento, las enfermedades cardiovasculares, ciertos tipos de

cancer y las enfermedades oculares relacionadas con la edad, como la degeneracion macular o las
cataratas (Figura 42) (Sung et al., 2018).

Figura 42. Esquema de la generacion exdgena de radicales libres y efectos adversos del estrés oxidativo en la patogénesis
de enfermedades (Sung et al., 2018).
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Medeiros y colaboradores (2020) mencionan que los estudios destacan la potente accion
antiinflamatoria de los carotenoides administrados a corto y medio plazo en individuos o animales
sanos y con sobrepeso. Sin embargo, curiosamente, las personas con inflamacion crénica mostraron
mejores resultados. Muchos de estos hallazgos se pueden atribuir a los efectos antioxidantes
beneficiosos para la salud y otros mecanismos como la alteracion de las cascadas de sefializacién
intracelular y expresion génica y la reduccion de la formacion de citocinas inflamatorias.

La fucoxantina (FX) actia como un antioxidante, provoca una reduccion de plasma y
triglicéridos hepaticos, y tiene un efecto positivo sobre las enzimas reguladoras del colesterol en
estudios preclinicos (Figura 43) (Stiefvatter et al., 2021).
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Figura 43. Fucoxantina (Stiefvatter et al., 2021).

Fucoxanthin

iy

2.8.3 Propiedades inmunoldgicas y sistematicas

Evidencia experimental convincente muestra que los derivados de carotenoides y metabolitos
muestran actividades anticancerigenas, y podrian reducir el crecimiento y la diferenciacion celular
(Fig. 44), activar una cascada de proteinas quinasas y desencadenar la inhibicion del crecimiento
(Peng et al., 2020). En anélisis combinados de grandes cohortes prospectivos, los niveles mas altos
de carotenoides en la dieta y la circulacion se asociaron con un riesgo mas bajo de cancer de mama
(Peng et al., 2022).

Como tal, se propuso que la ingesta dietética de carotenoides, reflejados en sus niveles de
plasma/suero y tejido estan asociados con la reduccion de la incidencia de enfermedades crdnicas,
como la reduccién de diabetes tipo 2, enfermedades cardiometabdlicas y algunos tipos de cancer
(Fernandes et al., 2021). Los fitoquimicos, como los flavonoides y los carotenoides, se identifican
como compuestos bioactivos en vegetales y frutas que pueden contribuir a esos beneficios para la
salud (Chen et al., 2021).

Figura 44. Las distintas etapas en el desarrollo de los tumores del cancer (Peng et al., 2020).
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La evidencia epidemioldgica y experimental indica que los carotenoides dietéticos inhiben la
aparicion de enfermedades como la arteriosclerosis, cataratas, degeneracion macular relacionada con
la edad, esclerosis multiple, cancer y artritis (Singh et al., 2019). Ademas, la evidencia de estudios
previos respalda que también pueden modular la presion arterial, los lipidos en sangre, el metabolismo
de la insulina y el microbioma (Dams et al., 2021).

Los carotenoides y retinoides también son importantes para la reproduccién y el crecimiento
(Jin et al., 2020). Ademas, los carotenoides son vitales para la embriogénesis y juegan un papel
importante en el desarrollo de los ojos, cerebro y sistema inmune de los fetos mientras estan en el
utero (McConnell et al., 2021).

Las xantofilas, la luteina y la zeaxantina (que se encuentran en los vegetales verdes, las frutas
de color amarillo anaranjado y el maiz) cruzan la barrera hematoencefalica, pueden disminuir la
peroxidacion lipidica y estabilizar las estructuras lipido-proteicas en las membranas neuronales (Lin
& Shen 2021).

Se menciona que durante el embarazo, el consumo materno de luteina conduce a
descendientes con puntajes mas altos de inteligencia verbal y regulacion del comportamiento a
mediados de la nifiez, lo que sugiere un impacto en el cerebro fetal en desarrollo. Por ejemplo, en
estudios aleatorizados de suplementacién, la luteina dietética mejord las medidas de la velocidad de
procesamiento visomotor en adultos méas jovenes. En adultos mayores, la luteina sigue siendo el
carotenoide predominante en el cerebro y los niveles sanguineos mas altos se asocian con mejora del
estado cognitivo (Miranda-Dominguez et al., 2022).

Los tejidos de papaya (pulpa y céscara) y extractos de semillas contienen vitaminas,
compuestos bioactivos, y una composicion de lipidos que puede tener beneficios positivos para la
salud humana, como prevenir enfermedades crénicas (cancer y enfermedades cardiovasculares),
antifangico, antiparasitario, hipolipemico e hipoglucemico (Figura 45) (Lara- Abia et al., 2022).

Ademas, los carotenoides pueden influir en el desarrollo celular, asi como la expresion génica
y las respuestas inmunoldgicas (Han et al., 2022). El consumo regular de tomate, que es uno de los
cultivos horticolas méas importantes a nivel mundial, se ha asociado con una menor incidencia de
enfermedades crdnicas, como cancer, aterosclerosis y enfermedades cardiovasculares (Gonzalez et
al., 2022). Estas propiedades beneficiosas se han atribuido a su alto contenido en compuestos

bioactivos, como fenoles, vitaminas y, especialmente, carotenoides.
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Figura 45. Diagrama que representa el papel que juegan los carotenoides de la ingesta de vegetales en la prevencion de
enfermedades cardiovasculares. IMC, indice de masa corporal; baPWV: velocidad de la onda del pulso del tobillo
braquial; PAS, presion arterial sistélica; PAD, presion arterial diastdlica; HOMA-IR, evaluacion del modelo homeostatico
para la resistencia a la insulina; FBG, glucemia en ayunas; TG, triglicéridos; HDL, colesterol de lipoproteinas de alta
densidad; LDL, colesterol de lipoproteinas de baja densidad; HOMA-IR, evaluacion del modelo homeostatico para la
resistencia a la insulina; GABA, acido y-aminobutirico; HMG-CoA reductasa, 3-hidroxi-3-metilglutaril-coenzima una
reductasa; LCAT, lecitina-colesterol aciltransferasa; PPARY, receptor gamma activado por proliferacion de peroxisomas;
ROS, especies reactivas de oxigeno (Lara- Abia et al., 2022).
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El licopeno, que proporciona el pigmento rojo de los tomates, se considera un antioxidante
mas potente que otros carotenoides (Wise et al., 2021). Ingerir productos de tomate que contienen
grandes cantidades de licopeno pueden ser Utiles para prevenir el cancer de préstata (Matsumoto et
al., 2020). La evidencia mostr6 claramente una relacion inversa sustancial entre o-caroteno, f-
caroteno, y la ingesta de licopeno con la incidencia de neoplasias malignas de prostata, estbmago y
pulmon (Tang et al., 2022). En la codorniz japonesa, la suplementacion dietética con licopeno o
tomate en polvo fue asociada con una reduccion en la incidencia y el tamafio del leiomioma en el
oviducto (Wise et al., 2021).

Otalora y colaboradores (2022) mencionan que éste compuesto también se le atribuyen los

efectos beneficiosos asociados a la salud humana relacionados con la prevencion de enfermedades
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cardiovasculares y degenerativas, cancer, diabetes e inflamacion, entre otras. Sin embargo, el
licopeno es propenso a sufrir reacciones de isomerizacion y oxidacion cuando se manipula de forma
aislada en presencia de oxidantes (aire y agua), luz y temperatura, lo que conduce a una peérdida
significativa de sus propiedades bioactivas y fisicoquimicas. Estos factores, ademas de su escasa
solubilidad en medios acuosos y la consiguiente baja biodisponibilidad, restringen su aplicacion como
bioingrediente funcional (Otélora et al., 2022).

Los posibles mecanismos involucrados en los efectos inhibidores del licopeno sobre el
crecimiento tumoral incluyen la regulacion positiva de los sistemas de desintoxicacion, la eliminacion
de especies reactivas de oxigeno, la interferencia con la proliferacion celular, la apoptosis y la
inhibicion de la progresion del ciclo celular o la angiogénesis (Wise et al., 2021).

2.8.4 Carotenoides como precursores de la vitamina A

Ademas de su funcion antioxidante, algunos carotenoides son precursores de la vitamina A 'y
otros retinoides (Figura 46) , que juegan un papel importante en el ciclo visual y en la regulacion de
los genes vinculados a muchos procesos fisioldgicos y del desarrollo embrionario y fetal, la
diferenciacion celular y el control metabdlico (Luiz et al., 2021).

Ademas, dos carotenoides dietéticos, luteina y zeaxantina, juegan un papel vital en el
desarrollo de la retina humana, protegiendo la retina del dafio fotoquimico con ciertas propiedades
antioxidantes, como prevenir la peroxidacion inducida por UV y reducir la formacién de lipofuscina
y dafio inducido por el estrés oxidativo relacionado (Xu et al., 2022).

Si bien los carotenoides juegan varios papeles en la salud humana, es innegable que la funcién
mas importante de estos compuestos es la produccién de vitamina A (Amengual et al., 2019). Por
ejemplo, la luteina y la zeaxantina podrian proteger el pigmento retiniano, el epitelio del dafio
oxidativo y la retinopatia de los bebés, el licopeno se asocia con una tasa reducida de restriccion del
crecimiento fetal y sindrome de dificultad respiratoria, y el [-caroteno podria prevenir
complicaciones del embarazo (preeclampsia, parto prematuro y parto de bebés prematuros) (Lu et al.,
2022). El desarrollo y la diferenciacion celular, la embriogénesis, la reproduccion, la integridad de
las células epiteliales y la funciéon inmunoldgica estan todos regulados por la vitamina A (Han et al.,
2022).

En los animales, los carotenoides provitamina A juegan un papel esencial en la sintesis de
retinol (vitamina A), mientras que las xantofilas luteina y zeaxantina se han asociado en humanos con

la prevencion de degeneraciones oculares relacionadas con la edad (Pinheiro et al., 2019).
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Figura 46. Retinoides derivados del B- Caroteno (Luiz et al., 2021).
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La evidencia experimental revela que los carotenoides tienen propiedades de extincion de
radicales y actividades de provitamina A, en las que los acidos retinoicos (derivados de a- y f-
carotenos y B-criptoxantina) se unen a sus receptores nucleares para modular mas de 500 elementos
de respuesta de ADN e iniciar la transcripcion regulacion de los genes implicados en el metabolismo
de los lipidos, sensibilidad a la insulina, equilibrio energético y ajuste epigenético (Peng et al., 2022).

Los carotenoides también pueden interactuar con los receptores de la vitamina D y la hormona
tiroidea, y modular la inflamacién y la respuesta inmunitaria (Peng et al., 2022). En cuanto a los
carotenoides, uno de los beneficios saludables mas conocidos es contra las enfermedades oculares
(Lopez- Lluch et al., 2020).

Se ha sefialado que la rodopsina o el fotosistema basado en la retina consisten esencialmente
en una proteina (una opsina) y un cromaforo (retinal) producido en un paso metabdlico a partir del
carotenoide ampliamente distribuido beta-caroteno (Figura 47). La salinixantina (SAL), un acil
glucdsido carotenoide C40, se absorbe en la region espectral verde azulada y, cuando se une a la

xantorrodopsina, transfiere el 40-45% de la energia de excitacién a la retina (Chuon et al., 2021).
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Figura 47. El ciclo visual (Chuon et al., 2021).
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La mayoria de los pigmentos maculares se encuentran en la fibra de Henle. Asimismo, algunos
de ellos también se distribuyen en el segmento interior y las varillas del segmento exterior. La
combinacidon y el transporte de luteina y zeaxantina desde la matriz alimentaria ingerida hasta la retina
se caracterizan por un proceso complejo de varios pasos y el mecanismo exacto aun se desconoce,
pero el epitelio pigmentario de la retina (RPE) y la coroide juegan un papel en el proceso (Ji et al.,
2022).

2.8.4.1 Proceso enzimatico para la conversion de carotenoides a vitamina A

Los carotenoides son una buena fuente de vitamina A y el cuerpo puede convertirlos en ella
(Han et al., 2022). Las frutas amarillas y anaranjadas son fuentes ricas en carotenoides provitamina
A (De Assis et al., 2020). Entre ellos, el a-caroteno, el B-caroteno y la B-criptoxantina se pueden
convertir en vitamina A en el cuerpo y, por lo tanto, se denominan carotenoides provitamina A
(Figura 48) (Lu et al., 2022). Su capacidad para convertirse en vitamina A, es decir, su actividad
provitamina A, es intrinsecamente diferente porque depende del nimero de anillos de f-ionona que

poseen, es decir, 2 para 3-caroteno y 1 para a-caroteno y -criptoxantina (Borel et al., 2021).
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Figura 48. Carotenoides provitamina A trans (Lu et al., 2022).
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Ademas, ciertos tipos de carotenoides, es decir, B-caroteno, a-caroteno y B-criptoxantina son
escindidos en retinol por B-caroteno oxigenasa 1 (BCO1) y/o B-caroteno oxigenasa 2 (BCO2), lo que
podria colocar a los carotenoides como la principal fuente de vitamina A para vegetarianos/veganos
y en muchos paises con un bajo consumo de alimentos de origen animal (Figura 49) (Iddir et al.,
2021).

Figura 49. Rutas metabolicas de carotenoides (Iddir et al., 2021).
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Segun Jin y colaboradores (2020) el BCO1 puede producir dos moléculas de todo- trans-
retinal a partir de carotenoides a través de la escision simétrica del betacaroteno en el doble enlace
15,15, que se cree que es el proceso principal para producir retinoides a partir de carotenoides. El

betacaroteno se puede convertir en retinol en un proceso catalizado por carotenoide oxigenasa.
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Asimismo, Jin y colaboradores (2020) sefialan que en relacion con BCO1, BCO2 puede
escindir asimétricamente el betacaroteno, generando beta-10'-apocarotenal y beta-ionona, y BCO1
puede escindir 3-10"-apocarotenal para producir retinaldehido y derivados aguas abajo, incluidos
retinol y &cido retinoico. Se consideré que BCO2 tenia una funcion en la prevencion de la
acumulacidn excesiva de carotenoides en las mitocondrias. Carotenoides provitamina A, incluidos a-
caroteno, f-caroteno y B-criptoxantina, se pueden convertir en retinol pero no puede conducir a la
toxicidad de la vitamina A debido al control enzimatico sobre la sintesis de retinol en el cuerpo (Lee
et al., 2021). Las personas con mayor cantidad de grasa corporal tienen una capacidad reducida para

convertir ¢l B caroteno en vitamina A (Wise et al., 2021).

2.8.4.2 Vitamina A

La vitamina A es un grupo de hidrocarburos insaturados que incluye el retinol y sus derivados,
como retinaldehido, acido retinoico y éster de retinilo (Han et al., 2022). Es una vitamina esencial
que el cuerpo no puede producir y es fundamental para la funcién inmunitaria, vision, reproduccion,
crecimiento y desarrollo (Cruet et al., 2020). Entre las caracteristicas bioldgicas, el f-caroteno y la -
criptoxantina son reconocidos por su actividad provitamina A, un papel clave en la salud humana,
mientras que las xantofilas (luteina, neoxantina y violaxantina) tienen funciones fotoprotectoras
(Cornea et al., 2022). Los carotenoides se pueden dividir en compuestos provitamina A (f3-caroteno,
a-caroteno y B-criptoxantina) que se encuentran en alimentos de origen vegetal y compuestos de
vitamina A preformados (retinol) en productos de origen animal (Figura 50) (Wise et al., 2021).
Ademas, los carotenoides provitamina A son beneficos para la piel, a través de la produccion de acido
retinoico, que interviene en los procesos como la proliferacién de queratinocitos, diferenciacién
epidérmica y queratinizacion, reduccion de la inflamacién u oxidacién, mejora de la permeabilidad

de agentes topicos, tratamiento de acné y otras afecciones de la piel (Gea- Botella et al., 2021).

Figura 50. Alimentos ricos en vitamina A (Wise et al., 2021).
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Ademas, algunos estudios recientes han informado que la vitamina A participa en el
mantenimiento del peso corporal, ya que ayuda a controlar la homeostasis energética modulando la
produccidn de leptina y citocinas inflamatorias (De Souza, Casagrande et al., 2021a). Se afirma que
la vitamina A es una vitamina liposoluble esencial que juega un papel importante en la reproduccion
a través de sus efectos sobre el desarrollo de tejidos, la diferenciacion celular y la proliferacion. Por
otro lado, el retinol, o vitamina A preformada, aporta aproximadamente el 60% de la ingesta diaria
promedio de vitamina A de un individuo a traves de productos y subproductos animales como higado,
rifndn, huevos, pescado graso y lacteos. El otro 40% es suministrado por provitamina A, que incluye
carotenoides como betacaroteno, alfacaroteno y beta criptoxantina (Kerzner et al., 2021). La
deficiencia de vitamina A provoca ceguera nocturna, Xeroftalmia, irritacion de la piel,
queratinizacion, retraso en el crecimiento, ademas de debilitar el sistema inmunologico y

comprometer la fertilidad, entre otras condiciones (Lara- Abia et al., 2021).

2.8.4.3 Luteina y Zeaxantina

La luteina y zexantina (Figuras 51 y 52) son carotenoides de xantofila que se han reunido
cada vez mas atencion debido a estudios recientes que indican que podrian prevenir los efectos de la
degeneracion macular relacionada con la edad (AMD) (Diaz et al., 2022). Junto con meso-zeaxantina
(Figura 53), un derivado de la luteina, los tres carotenoides comprenden el pigmento macular (Liu,
Natalizio et al., 2021). También se acumulan en el cerebro a lo largo de la vida y se ha encontrado

que mejora las funciones cognitivas (Abdel-Aal et al., 2022).

Figura 51. Luteina (Diaz et al., 2022).

luteina (10 d.e.c.)

Figura 52. Zeaxantina (Diaz et al., 2022).
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Figura 53. Meso-zeaxantina (Liu, Natalizio et al., 2021).
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2.8.4.3.1 Efecto visual

Entre los carotenoides, luteina y zeaxantina son las Unicas dos que cruzan la barrera
hematorretiniana para formar pigmento macular en el ojo (Figura 54) y la luteina es el componente
carotenoide dominante en tejido cerebral humano (Polidori et al., 2021). Ademas, se sabe que la
ingesta del carotenoide zeaxantina mejora la memoria visual (Richer et al., 2021).

Las xantofilas luteina y zeaxantina comprenden mas del 70% de las xantofilas en el cerebro,
con densidad dptica del pigmento macular (MPOD) potencialmente convirtiéndose en una medida

sustituta de los carotenoides cerebrales y la funcion cerebral (Richer et al., 2021).

Figura 54. Cambio de la densidad 6ptica del pigmento macular a lo largo del tiempo. A = ojo derecho; B = ojo izquierdo.
Los simbolos de diamantes rojos representan el grupo de tratamiento y los simbolos de cuadrados negros que representan

el grupo de placebo (Polidori et al., 2021).
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La MPOD, que es la densidad de los carotenoides, es méas baja en pacientes con glaucoma y
la suplementacién de luteina aumento los niveles de carotenoides en el pigmento macular (Kadoh et
al., 2022).

La zeaxantina y la xantofila luteina fueron capaces de mejorar la funcion visual de la
degeneracion macular relacionada con la edad, y protegen significativamente contra los cambios

vasculares en la retina inducida por la hiperglucemia, asi como por la degeneracion de las células
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capilares (Tang et al., 2022). Estudios con el tratamiento con luteina in vivo e in vitro ha revelado
actividad frente a patologias como enfermedades neurodegenerativas crdnicas, osteoporosis,

isquemia y degeneracion macular y retinal en ancianos (Alonso- Garrido et al., 2021).

2.8.4.3.2 Efecto cerebral

Park y colaboradores (2022) sefialan que el efecto antidepresivo de los carotenoides en la dieta
también se ha observado en varios estudios. Del mismo modo, bajas concentraciones de carotenoides
en la sangre se asocian con sintomas depresivos. Por lo tanto, la disponibilidad de dietas ricas en
luteina y/o zeaxantina es crucial para la salud humana debido a sus atributos fisioldgicos y
protectores, particularmente en ojo y cerebro (Abdel- Aal et al., 2022). También se ha demostrado
que los carotenoides afectan la salud cognitiva y el rendimiento desde la nifiez hasta la edad adulta
(McConnell et al., 2021). Se ha sugerido que determinadas interacciones xantofila-membrana son
relevantes para el correcto funcionamiento de membranas neurales que podrian explicar la aparicion
selectiva de luteina y zeaxantina en cerebro y retina (Polidori et al., 2021).

Por ejemplo, los estudios clinicos demostraron la eficacia de la suplementacién con luteina
y/o zeaxantina en el deterioro cognitivo y en la preservacion de la conectividad funcional del cerebro
y la perfusién con el envejecimiento (Lin & Shen 2021). Se ha descubierto que el retinol y el licopeno
previenen la enfermedad de Alzheimer (Tang et al., 2022). Ademas, de la zeaxantina y el dipalmitato
de zeaxantina se ha demostrado que el dipalmitato esta asociado con la prevencién de la AMD y los

efectos degenerativos de la radiacion UV (Gong et al., 2021).

2.8.4.3.3 Efecto cardiovascular

Luteina, zeaxantina y licopeno son carotenoides que no son provitamina A pero son bien
conocidos por tener un papel protector contra los procesos oxidativos y son de interés en
enfermedades cronicas (Boulet et al., 2020). Ademas, la ingesta de carotenoides se asocia con una
menor incidencia de enfermedades cardiovasculares debido a sus mecanismos como el captador de
radicales libres, y la resistencia del colesterol de lipoproteinas de baja densidad a los inductores de
oxidacion (Panaite et al., 2021).

En el estudio CARDIA, en la relacion entre niveles plasmaticos de carotenoides y marcadores
de enfermedad cardiovascular en la poblacion de EUA (hombres y mujeres) durante 15 afios, se
observo que los niveles de carotenoides plasmaticos estaban inversamente asociados a la incidencia
de la hipertensién y que, en el caso de los fumadores, reducian estrés oxidativo, inflamacion y la
funcidon endotelial, lo que indica su papel en la prevencion del riesgo cardiovascular (Figuras 55 y
56) (Luiz et al., 2021).
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Figura 55. Concentracién plasmatica de carotenoides totales (ug/ml) al inicio (TI) y al final del periodo de intervencién
(TF) (Luiz et al., 2021).
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Figura 56. Perfil de carotenoides plasmaticos al inicio (T1) y al final del periodo de intervencidn (TF), expresado como
porcentaje del contenido total de carotenoides (Luiz et al., 2021).
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2.9 ALTO Y BAJO CONSUMO DE CAROTENOIDES

Los beneficios para la salud estdn directamente relacionados con los fitoquimicos, como
polifenoles o carotenoides, que estan presentes en las frutas (Rudolph et al., 2021). Los humanos
obtienen carotenoides de sus dietas y los acumulan en cantidades relativamente grandes en tejidos y
plasma, donde desempefian una variedad de funciones biol6gicas (Amengual et al., 2019). Los seres
humanos adquirimos aproximadamente 50 tipos de carotenoides de la dieta, y muchos estudios han
demostrado los beneficios para la salud de estos carotenoides (Jones et al., 2021). Ademas, existe
cierta evidencia de sinergismo bioldgico entre algunos carotenoides (licopeno y luteina) y otros
antioxidantes (vitamina E), y un posible antagonismo para otros, por lo que una mayor ingesta del
carotenoide B-caroteno puede reducir los niveles sanguineos de vitamina E (Beydoun et al., 2020).

Se publica que como los humanos no pueden sintetizar carotenoides en sus cuerpos, se

considera que la concentracion de carotenoides acumulados refleja la ingesta de frutas y verduras. De
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hecho, la concentracion total de luteina, B-criptoxantina, a-caroteno, B-caroteno y licopeno en la
sangre muestra una correlacion més fuerte con la ingesta de vegetales y frutas en comparacion con la
concentracion de cada carotenoide individualmente. Ademas, todos estos carotenoides tienen una
fuerte capacidad de eliminacién de oxigeno singlete, lo que sugiere que, en general, pueden contribuir

a la mejora de las enfermedades cardiovasculares (Matsumoto et al., 2020).

2.9.1 Beneficios

Los pigmentos naturales son reconocidos por sus diversos beneficios, como aumentar la
aceptacion del consumidor, agregar valor nutritivo a los alimentos industrializados, reduciendo los
colorantes sintéticos que tienen varios efectos secundarios, incluyendo alergias alimentarias,
enfermedades respiratorias y cardiovasculares, y reducen los residuos de biomasa de la industria
(Santamarina et al., 2022). Ademas, la ingestion de alimentos ricos en carotenoides reduce el riesgo
de diabetes tipo 2, cancer colorrectal, y obesidad (Tang et al., 2022).

Los carotenoides mas comunmente consumidos incluyen B-caroteno, a-caroteno, licopeno,
luteina y criptoxantina (Wise et al., 2021). La ingesta de carotenoides se ha asociado con menores
riesgos de enfermedades degenerativas, contando canceres del tracto gastrointestinal, pulmén, piel,
mama y préstata (Cornea et al., 2022). Los carotenoides también se han probado contra algunos virus
(Mujwar et al., 2022). Aunque no existe una cantidad diaria recomendada establecida de luteina y
zeaxantina, consumir las porciones recomendadas de frutas y verduras cada dia daria como resultado
una ingesta diaria de ~5 mg de estos dos carotenoides (Baseggio et al., 2020).

Segun Miranda-Dominguez et al., (2022) la composicion de la leche materna difiere en una
multitud de formas de la formula infantil y puede tener un impacto positivo en el desarrollo del
cerebro. Por ejemplo, la luteina y el B-caroteno son carotenoides dietéticos que se encuentran
habitualmente en la leche humanay la luteina también se encuentra en la leche materna humanay de
macacos, pero su concentracion en la leche materna humana varia segin la dieta materna. La ingesta
de luteina se asocia con resultados positivos en la salud del cerebro (Miranda-Dominguez et al.,
2022).

2.9.2 Efectos adversos de los carotenoides

Kleckner y colaboradores (2022) han sugerido que los carotenoides séricos pueden
correlacionarse con la fatiga relacionada con el cancer o la fatiga en general. Ademas, en un estudio
que explora los efectos de los biomarcadores nutricionales en los factores del suefio en el conjunto de
datos de la Encuesta Nacional de Examen de Salud y Nutricibn (NHANES), se observo una

asociacion inversa entre los carotenoides (ésteres de retinilo y luteina + zeaxantina [predictor

CAROTENOIDES

71



combinado]) y disfuncion diurna relacionada con el suefio deficiente por antecedentes de cancer entre
otras comorbilidades. Se ha demostrado que las concentraciones séricas de carotenoides son mas
bajas en las personas con exceso de peso, y estan inversamente correlacionadas con diferentes grados
de adiposidad (Figura 57) (Moslehi et al., 2019). Niveles altos de grasa en individuos inadaptados
pueden absorber los carotenoides solubles en grasas 0 aumentar el estrés oxidativo gastando asi los
carotenoides (Perrett et al., 2020).

Figura 57. Espectros de absorcion de los pigmentos de la piel: oxihemoglobina (puntos rojos discontinuos),
desoxihemoglobina (guiones azules) y carotenoides comunes (absorcion promedio de a, B-caroteno y licopeno, puntos
naranjas) (Moslehi et al., 2019).
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A pesar de su gran diversidad en la naturaleza, pocos carotenoides se almacenan en los tejidos
y fluidos animales, lo que sugiere que se acumulan selectivamente o se transforman metabdlicamente
para su almacenamiento (Babin et al., 2020). Las concentraciones plasmaticas mas altas de
carotenoides se han relacionado con un riesgo reducido de incidencia de cancer y enfermedades
cardiovasculares en seres humanos (Boulet et al., 2020). Los niveles reducidos de carotenoides en
plasma sanguineo se han relacionado con una variedad de estados de enfermedad, incluida la
infeccion por VIH, malaria, riesgo de algunos tipos de cancer e infarto de miocardio (Perrett et al.,
2020).

2.10 CONTENIDO DE CAROTENOIDES EN DIVERSAS ESPECIES Y ALIMENTOS

Los carotenoides son pigmentos naturales que se encuentran en frutas y verduras de color rojo,
amarillo, naranja y verde oscuro (Yuan et al., 2020). La evaluacion del estado de los carotenoides se
ha validado para su uso como indicador de la ingesta dietética (Pratt et al., 2021). Los carotenoides
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son relativamente especificos de frutas y verduras, con la excepcién de la yema de huevo, que es uno

de los pocos productos animales que contienen carotenoides (Figura 58) (Kleckner et al., 2022).

Figura 58. Yemas de huevo con diferente tonalidad (Kleckner et al., 2022).

Los consumidores son cada vez mas conscientes de la importancia de los productos saludables
y alimentos basados en plantas (Rudolph et al., 2021). Las frutas son ricas en carotenoides, que €s
una de las principales fuentes de carotenoides en la dieta del ser humano (Figura 59) (Zhao et al.,
2021). Su consumo se asocia con efectos beneficiosos para la salud, en parte debido a su alto

contenido en fitomicronutrientes como carotenoides y compuestos fenolicos (Dumont et al., 2020).

Figura 59. Cambios en el contenido y composicion de carotenoides en frutos jovenes de pomelo. (a) Cambios en el
contenido de carotenoides y composicion de miel de pomelo durante cuatro etapas de desarrollo; (b) Cambios en el
contenido de carotenoides y composicion de pomelo dorado durante cuatro etapas de desarrollo (Zhao et al., 2021).
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2.11 PAPEL DE LOS CAROTENOIDES EN LA ABSORCION Y CAPTACION LUMINICA

Los carotenoides son pigmentos que estan omnipresentes en el aparato de complejos de
captacién de luz (LHC) de los organismos fotosintéticos, donde generalmente desempefian el papel
de pigmentos "accesorios" que aseguran la fotoproteccion y mejoran la absorcion de los LHC en la

region verde del espectro solar (Figura 60) (Tumbarello et al., 2022). Ademas, los carotenoides
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juegan un papel crucial en los procesos fotoprotectores, y permiten un correcto montaje de los LHC
al estabilizar su estructura (Accomaso et al., 2022).

Los carotenoides tienen funciones fundamentales en los organismos fotosintéticos: en
estabilizacion de las estructuras de los complejos pigmento- proteina, como pigmentos accesorios

captadores de luz y, probablemente lo mas importante, en la fotoproteccion (Gacek et al., 2021).

Figura 60. Las reacciones dependientes de la luz en la fotosintesis (Tumbarello et al., 2022).
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Ellos son responsables de la fotoproteccion de las plantas (adaptacion al estrés luminico) y
protegen las células contra el dafio inducido por la luz y los radicales superoxido (Cornea et al., 2022).
Los carotenoides son un gran grupo de isoprenoides que juegan un papel esencial en las plantas; los
carotenoides funcionan como pigmentos tanto en la fotosintesis como en la recoleccion de luz y sirven
como sustratos para la biosintesis de estrigolactonas y ABA (Li et al., 2022). Los carotenoides son
también precursores esenciales de las fitohormonas (&cido abscisico y estrigolactonas), que son

reguladores clave para el desarrollo de las plantas y la respuesta al estrés (Figuras 61y 62) (Yuan et
al., 2021).

Figura 61. Acido abscisico (Tumbarello et al., 2022).
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Figura 62. Ruta metabdlica de sintesis de estrigolactonas (Tumbarello et al., 2022).
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Mas alla del ciclo de la xantofila, la violaxantina sirve como precursor para la sintesis del
acido abscisico, una hormona vegetal que tiene un papel central en el control de la latencia de las
semillas y la respuesta al estrés abiotico (Baseggio et al., 2020).

En los organismos fotosintéticos, los carotenoides actian como pigmentos accesorios en los
LHC mediante la absorcion en regiones del espectro visible donde la absorcion de los pigmentos
principales (clorofilas o bacterioclorofilas) no es eficiente (Accomaso et al., 2022). El B-carotenoide
(B-Car) también transfiere una fraccion de la energia absorbida a la clorofila (Chla) y xantofilas,
incluidas la violaxantina (Vi), anteraxantina (An) y zeaxantina (Ze) protegen el sistema fotosintético
al disipar el exceso de energia absorbida (Zhang et al., 2022).

Se afirma que los carotenoides no s6lo absorben la luz visible complementaria a la clorofila,
sino que también transfieren la energia de la luz recolectada al centro de reaccion fotosintética para
generar nicotinamida adenina dinucleotido fosfato (NADPH) y adenosina trifosfato (ATP) (Figura
63). El exceso de energia durante este proceso es disipado por los carotenoides para formar
reversiblemente radicales catidnicos transitorios, que formarian aductos estables o se
descompondrian en productos de degradacion oxidativa mas estabilizados como los apocarotenales
(Shi et al., 2021).
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Figura 63. Fotosistema (Shi et al., 2021).
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Complejos de proteinas y pigmentos fotosintéticos, centros de reaccion (RC), asi como los
LHC, se unen a los carotenoides ademas de las (bacterias) clorofilas, (B) Chls (Gacek et al., 2021).

Las propiedades de absorcion y captacion de luz de los carotenoides estan reguladas por la
presencia de polieno cromo6foro con dobles enlaces conjugados (Manochkumar et al., 2021). La
cadena de polieno conjugado juega un papel vital en la captacion de luz, la transferencia de energia
y la extincion de radicales (Shi et al., 2022). El color ocurre como resultado de la
transmision/reflexion de la longitud de onda absorbida de luz por croméforo (Manochkumar et al.,
2021).

El licopeno es responsable del color rojizo brillante del tomate y los productos a base de
tomate: su color se debe a sus caracteristicas quimicas y a sus once dobles enlaces conjugados lineales
en una cadena de polieno, que es capaz de absorber casi toda la radiacion de luz visible mientras

refleja baja longitudes de onda de frecuencia (Figura 64) (Lazzarini et al., 2022).

Figura 64. Licopeno en el tomate (Lazzarini et al., 2022).

Las A méaximas de absorcion en el benceno son 920 nm (astaxantina), 940 nm (cantaxantina),
1000 nm (zeaxantina), 1020 nm (B-caroteno) y 1050 nm (licopeno), que estan desplazadas hacia el

rojo con respecto a las de los carotenoides originales (Xiang et al., 2022).
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Las caracteristicas de los espectros de reflectancia y transmitancia de las hojas en la region de
400 a 800 nm dependen significativamente de estos tipos de pigmentos y su contenido. La reflectancia
y la transmitancia de la hoja de la planta dependen principalmente de las caracteristicas bioquimicas
y biofisicas de la hoja (incluidos los grupos de pigmentos de la hoja. Los modelos de transferencia
radiactiva de la hoja (modelos RT) pueden describir estos procesos y brindar una oportunidad para el
analisis preciso de las sefiales de deteccion remota mediante la cuantificacion de la respuesta de la
radiacion electromagnética de la hoja a las concentraciones de pigmento (Zhang et al., 2022).

Entonces entendiendo la relacion entre la estructura y las propiedades fotofisicas de estos
pigmentos puede proporcionar informacion sobre un mejor estudio de como funciona la fotosintesis
a nivel molecular en el cloroplasto (Srivastava 2021). En los organismos fotosintéticos, estan
implicados en la recoleccidn de fotones solares en una region espectral, donde la clorofila posee solo
una absorcion minima, mientras que también juega un papel importante en fotoproteccion (Figura
65) (Macernis et al., 2022).

Figura 65. Reacciones de la fotosintesis dependientes de la luz (Macernis et al., 2022).
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La FX es un importante pigmento captador de luz 'accesorio’, mientras que diadinoxantina-
diatoxantina (Ddx+Dtx) (Fig. 66) desempefian un papel doble en la captacion de luz y la disipacion
del exceso de energia luminosa ("fotoproteccion™) dependiendo de las condiciones de crecimiento, es
decir, tipicamente, Ddx+Dtx se sintetizan en condiciones de estrés y/o cuando la tasa de crecimiento
celular se ralentiza. Originalmente, Fx se producia comercialmente a partir de algas pardas; en la

actualidad, y con el fin de satisfacer la demanda mundial, el uso de diatomeas va en aumento. Ademas
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de un contenido de FX 10 veces mayor (mg g~1), las principales ventajas de usar diatomeas son su
mayor tasa de crecimiento, su capacidad para crecer tanto en exteriores como en interiores en
condiciones controladas y la facilidad con la que pueden ser manipuladas genéticamente, en particular

para la ingenieria genética de la produccion de xantofilas (Guérin et al., 2022).

Figura 66. Estructura bidimensional de fucoxantina, diadinoxantina y diatoxantina (Guérin et al., 2022).
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Los carotenoides han sido previamente identificados como contribuyentes refractarios de
materia organica en los sedimentos porque sus estructuras poliisoprenoides con alto grado de
ramificacion y grupos de cabeza aliciclicos ofrecen cierta resistencia a biodegradacion (Semitsoglou-
Tsiapou et al., 2022).

2.12 CAROTENOIDES COMO COLORANTES ALIMENTARIOS

Los carotenoides se usan ampliamente como suplementos dietéticos y colorantes alimentarios
en la acuicultura o en la alimentacién de aves de corral y tienen una demanda creciente en la nutricion
humana y los cosméticos (Rengel et al., 2022).

Los carotenoides juegan un papel importante en la acuicultura comercial, ademas de su papel
en la coloracidn Li et al., (2020). Se consideran esenciales para el proceso de crecimiento y se han
informado varias propiedades estabilizadoras de la salud. Sin embargo, los organismos acuéticos
pueden modificar y procesar los carotenoides ingeridos (Li et al., 2020). Por lo tanto, como colorantes
alimentarios y suplementos nutricionales, los carotenoides son ampliamente utilizados en alimentos,

medicinas y productos para el cuidado de la salud (Li et al., 2022).

2.13 FUENTES DE CAROTENOIDES
2.13.1 Carotenoides en frutos
Investigaciones recientes han demostrado que flavonoides mejorados, especialmente la

abundante hesperidina y naringenina; carotenoides, tales como el contenido de B-criptoxantina,

CAROTENOIDES

78



luteina y fibra, afectan directamente los beneficios para la salud asociados con jugo de naranja (Li et
al., 2021). La mayoria de los carotenoides que se encuentran en la naranja son xantofilas, como
violaxantina, luteoxantina, luteina, B-criptoxantina, anteraxantina, mutatoxantina y zeaxantina, que
pueden estar presentes de forma natural en sus formas libres, pero en diversas frutas se encuentran

predominantemente esterificados con uno o dos AG (Figura 67) (Murador et al., 2020).

Figura 67. Carotenoides contenidos en naranja (Murador et al., 2020).
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Estudios anteriores han demostrado que las frutas de pomelo como el pomelo de miel son
ricas en carotenoides y tienen un alto potencial de desarrollo (Zhao et al., 2021). La pulpa de la sandia
contiene muchos nutrientes, como licopeno, citrulina y otros compuestos que promueven la salud

relacionados con la dieta humana (Figura 68) (Yuan et al., 2021).

Figura 68. Carotenoides en sandia (Yuan et al., 2021).

Los mangos contienen muchos componentes bioactivos saludables y beneficiosos incluyendo
ricas fibras dietéticas, minerales, vitamina C, carotenoides, y polifenoles ademas de su aporte de
azucar y energia (Peng et al., 2022). La guayaba rosada, una fruta de pulpa rosada conocida como la
“manzana de los tropicos” debido a sus atractivas caracteristicas de color, aroma y sabor, ha sido
considerada una fuente ideal de [B-caroteno, y-caroteno, [-criptoxantina, rubixantina, luteina,

criptoflavina, fitoflueno neocromo y licopeno (Figura 69) (Otélora et al., 2022).
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Figura 69. Guayaba Rosa (Otalora et al., 2022).

En zanahoria, el rojo se atribuye a la acumulacion masiva de licopeno y B-caroteno, naranja
se debe al enriquecimiento de B-caroteno, mientras que el amarillo es gracias a la concentracion de
luteina (Ren et al., 2022). La papaya (Carica papaya L.) es una fuente importante de carotenoides,
siendo el B-caroteno, la B criptoxantina, la luteina y el licopeno los principales carotenoides que se
encuentran en esta fruta (Figura 70) (Lara- Abia et al., 2021). Ademas, la papaya ha demostrado
fuerte actividad antioxidante debido a su alta concentracion en carotenoides pro-vitamina A, es decir,
B-criptoxantina, a-caroteno y [3-caroteno (Lara- Abia et al., 2022).

La zanahoria negra es una excelente fuente de antocianinas, la raiz de zanahoria roja es rica
en licopeno, las amarillas, a su vez, se demostrd que acumulan luteina (Purkiewicz et al., 2020). El
color rojo o amarillo anaranjado de las zanahorias, numerosas frutas y verduras se deben al -
caroteno, que esta también presente en muchas verduras de hoja verde, aunque enmascarada por la
clorofila, y consumida a diario (Kupka et al., 2022).

Licopeno y luteina son abundantes en el plasma, y son ricos en vegetales de hojas verdes,
maiz, tomates y sandias (Chen et al., 2021). Estudios previos han encontrado que las semillas y
céascaras de guarand son ricas en alcaloides (cafeina, teobromina y teofilina), polifenoles (catequina,
epicatequina y galato de epicatequina) y carotenoides (B-caroteno y luteina) (Pinho et al., 2022). La
Lactuca sativa L. CV. contiene concentraciones significativas de carotenoides en la etapa microverde
(Ferron et al., 2021).

Los frutos del caqui (Diospyros kaki Thunb.) son una notable fuente de carotenoides; ademas,
estudios han informado recientemente que los subproductos derivados del procesamiento industrial
del jugo de caqui aln contienen altas concentraciones de estos pigmentos bioactivos (Gea- Botella et
al., 2021). Los carotenoides son los pigmentos extraidos del chile rojo maduro, que son liposolubles
y consisten principalmente en capsorubina, capsantina, zeaxantina, B-criptoxantina y [-caroteno

(Zhang et al., 2020).
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Figura 70. Microscopia dptica de variedades de pulpas Sweet Mary, Alicia y papaya Eksotika (Carica papaya L.) no
tratadas y sometidas a tratamientos HHP de 100, 350 y 600 MPa a CUT y 5 min. Ca, carotenoides; Cw, pared celular;
Pe+ Ca, carotenoides rodeados de pectina (Lara- Abia et al., 2021).
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En tomate, el licopeno es predominante en el tipo rojo, el -caroteno y el licopeno son
componentes principales en el tipo naranja/rojo, el f-caroteno y el licopeno son predominantes en el
tipo naranja (Ren et al., 2022). El bajo valor cal6rico y los reconocidos beneficios de los carotenoides
completan la riqueza en fibra, minerales y compuestos fenélicos de tomate, lo que lo convierte en un
excelente alimento funcional (Formisano et al., 2021).

La regulacion del metabolismo de los carotenoides se ve afectada por muchos factores
externos, como la luz, el ciclo de crecimiento, el estrés biético/abidtico y las hormonas (Ding et al.,
2021). Estudios recientes evidenciaron que no solo habia diferencias entre los perfiles de carotenoides
de la pulpa y la cascara importantes, sino también entre el cultivar y la etapa de madurez (Lopez-
Lluch et al., 2020).

2.13.2 Carotenoides en especias

En pimiento, la capsantina es el pigmento principal en el tipo rojo; zeaxantina, capsantina y
la luteina predominan en el tipo naranja; luteina y p-caroteno son los dos principales compuestos en
el tipo amarillo (Figura 71) (Ren et al., 2022).
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Figura 71. Variedad de pimiento (Ren et al., 2022).
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Se sefiala que el piment6n en polvo preparado a partir de Capsicum annuum es una fuente
natural de carotenoides y polifenoles. Compuestos carotenoides en frutos de pimiento ocurren con
maés frecuencia en formas complejas, como éster (mono- y di-ésteres), que en formas libres (Ponder
etal., 2021).

El estigma del azafran contiene principalmente crocetinas, carotenoides solubles en agua, y
sus ésteres, conocidos como crocinas responsables de las propiedades colorantes de esta especia
(Figura 72) (Girme et al., 2021). El azafran y sus carotenoides-apocarotenoides asociados se
estudiaron ampliamente durante la Ultima década por sus propiedades biomédicas, especialmente por
su salud cerebral y potencial quimiopreventivo (Girme et al., 2021).

2.13.3 Carotenoides en plantas

En tejidos no verdes como semillas, frutas y flores, los carotenoides se producen en los
cromoplastos, lo que hace que los tejidos exhiban colores vibrantes; sin embargo, en los tejidos
verdes, estos pigmentos juegan un papel importante en la fotosintesis que incluye ensamblaje de

fotosistema, recoleccion de luz y funciones fotoprotectoras (Park et al., 2021).
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Figura 72. Crocus sativus. Los estigmas de la flor de Crocus sativus deben su fuerte color rojo a la acumulacién de
apocarotenoides; a) flor de C. sativus, b) cormos de C. sativus, c) estigmas de C. sativus, su tostado da lugar al denominado
azafran hebra (Girme et al., 2021).

Ademas, también se han abordado otros procesos relacionados con el almacenamiento de
carotenoides en cromoplastos y como son catabolizados por una familia de enzimas conocidas como
las CCD (Lana et al., 2020). Un aumento en el nimero y tamafio de cromoplastos maduros da como
resultado la acumulacion de grandes cantidades de carotenoides para producir pétalos coloridos que
atraen a animales e insectos como polinizadores (Figura 73) (lijima et al., 2020). Se ha demostrado
que el contenido y la composicién de carotenoides en pétalos se determinan no solo por la actividad
de biosintesis de carotenoides, sino también por la actividad de degradacion y la actividad de

esterificacion de xantofilas (Figura 74) (Lijima et al., 2020).

Figura 73. Pigmentos carotenoides en flores (Lijima et al., 2020).
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Figura 74. Esterificacion de carotenoides (Lijima et al., 2020).
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Recientemente, la Neoxantina, que pertenece al grupo natural de pigmentos de los
carotenoides (Figura 75), fue fuertemente recomendado para ser el aleloquimico del callo amarillo
oscuro de una planta de mangle haléfila, Avicennia alba, que mostro6 fuerte actividad alelopética en

la etapa de division celular, y en el que se midio el contenido de Neoxantina (Sasamoto et al., 2021).

Figura 75. Estructura de la Neoxantina (Sasamoto et al., 2021).
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Se han utilizado carotenoides y tocoferoles para autenticar el sistema de produccion en
corderos porque estos son abundantes en forrajes frescos, dependiendo del contenido de la especie,
la etapa fenoldgica o el método de conservacion (Rufino et al., 2020).

2.13.4 Contenido de carotenoides en orujo de frutas

El tomate también es una rica fuente de carotenoides y el procesamiento del tomate genera
del 3% al 7% (en peso) de residuos (Diacon et al., 2021). La céscara tiene un mayor contenido de
fibras, carotenoides y fenoles que las semillas, que consisten principalmente en aceite y proteinas
(Lazzarini et al., 2022). Segun Reda y colaboradores (2022) el orujo de tomate (TP) es una fuente de
proteina que puede llegar hasta al 16% de proteina cruda, y tiene un valor nutricional porque contiene

muchos otros compuestos bioactivos como vitaminas, polifenoles, minerales y carotenoides. Ademas,
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el porcentaje de licopeno en TP representa del 80 al 90% del total carotenoides (Figura 76). Estudios
previos revelaron que los carotenoides como el licopeno tienen varios beneficios para la salud en
humanos como antioxidante e inhibidor de la proliferacion de células cancerosas, actividad

inmunoprotegida (Reda et al., 2022).

Figura 76. Principales procesos durante el desarrollo y maduracion del fruto (Reda et al., 2022).

- jejojols

maduracdn

Dirvisidin y eapansidn oslubyr
)

| L

Cloroplasto Cromoplasto

En tomate se reportd el gen SISGR1 para interactuar con PSY1 y regular el enriquecimiento
de licopeno (Ren et al., 2022). Segiin Umair y colaboradores (2021) el orujo de zanahoria también es
un subproducto que se obtiene después del procesamiento del jugo de zanahoria. Solo se obtiene un
rendimiento de jugo del 60 al 70% después de la extraccion del jugo de las zanahorias y se puede
perder hasta el 80% del caroteno con el orujo de zanahoria restante y hasta ahora; el orujo de zanahoria
sobrante no encuentra ningun aprovechamiento adecuado. Sin embargo, el orujo de zanahoria

contiene una gran cantidad de carotenoides, vitaminas, fibra dietética y minerales (Umair et al., 2021).

2.13.5 Carotenoides en tejidos no fotosintéticos

En los tejidos no fotosinteticos, los carotenoides coloreados estan secuestrados en diversas
estructuras sub- organulos de cromoplastos (Shaub et al., 2018). Se menciona que fuentes importantes
de carotenoides son la yema de huevo, ya que los animales acumulan alli luteina y zeaxantina, leche,
salmén, pescado o crustaceos y, en el futuro, posiblemente también microalgas seleccionadas. La
yema puede tener mas carotenoides que aquellas con coloracion mejorada, es decir, una mayor
puntuacion en la escala DSM Yolk Color Fan (YCF) (Figura 77) (Stiefvatter et al., 2021). Por lo
tanto, aumentar el contenido de licopeno en la yema de huevo proporcionaria una fuente extra de

licopeno para mejorar la salud humana (Reda et al., 2022).
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Fig. 77 Carotenoides en la yema de huevo (Stiefvatter et al., 2021).

Hay una preocupacion creciente entre los consumidores sobre el uso de aditivos sintéticos en
la nutricion y el bienestar animal, y la demanda de huevos orgénicos estad aumentando (Kljak et al.,
2021). Muchos autores sugirieron que el orujo de espino amarillo en la dieta aumentaba el color de
la yema de huevo, y afectd significativamente el numero total de huevos puestos (Panaite et al., 2021).

Los huevos modulan positivamente las concentraciones de carotenoides y las subclases de
lipoproteinas en comparacion con los sustitutos del huevo en hombres adultos que siguen una dieta

restringida en carbohidratos (Thomas et al., 2022).

2.13.6 Carotenoides en bacterias
Los microorganismos (bacterias y levaduras) se consideran una fuente vital de biopigmentos,
carotenoides (Fig. 78; Fig. 79) (Dyaa et al., 2022).

Fig. 78 Biorreactor para la produccion de carotenoides (Dyaa et al., 2022).
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De los pigmentos producidos por las bacterias, los carotenoides tienen diversas funciones
biol6gicas que incluyen, coloracion, fotoproteccion, captacion de luz y regulacion de la fluidez de la
membrana de la bicapa de fosfolipidos bacterianos (Moyo et al., 2022).
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Fig. 79 Crecimiento de levadura, pH y produccion de carotenoides en relacién con el periodo de incubacion (h) a nivel
de biorreactor de 1 L que muestra una concentracion méaxima de carotenoides. Valor de 149,18 mg/L después de 119 h
(las barras representan la desviacion estandar de la media) (Dyaa et al., 2022).
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2.13.6.1 Género Erythrobacter

Shiba y Simidu (1982) describieron una especie del género Erythrobacter, una bacteria
estrictamente aerébica que metaboliza compuestos organicos y produce altas cantidades de
carotenoides (Niero et al., 2021). Experimentos preliminares y evidencia fenotipica (color
amarillento) mostré que E. citreus LAMA 915 puede producir carotenoides, atrayendo el interés por

esta cepa de aguas profundas (Fig. 80) (Niero et al., 2021).

Fig. 80 Crecimiento de Erythrobacter citreus LAMA 915 con diferentes sustratos (frascos de 250 mL). a Densidad
bacteriana (unidades formadoras de colonias/mL, valores en log10) y b carotenoides totales (mg/L) entre el final (después
de 96 h) y comienzo de la cultura (Niero et al., 2021).
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2.13.6.2 Pigmentos bacterianos con accion anticancerigena
Se aisldé un pigmento de color rojo prodigiosina de Serratia marcescens que ha reportado

induccion de apoptosis en diferentes células cancerosas (Fig. 81). Azman y sus colaboradores
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informaron que el pigmento de violaceina identificado en Chromobacterium violaceum (Fig. 82) era
capaz de aumentar la muerte celular apoptética en células de cancer de fibroblastos colorrectales y de
pulmén. Ademas, algunos carotenoides (B-caroteno, astaxantina y xantofilas) se han aislado de
Exiguobacterium sp y tienen un gran potencial comercial para aplicaciones nutracéuticas,

alimentarias y farmacéuticas (Jinendirana et al., 2020).

Fig. 81 Cultivo de Serratia marcescens, con su caracteristico pigmento de color rojo (Jinendirana et al., 2020).

—

2.13.6.3 Género Planococcus

Numerosas especies bacterianas, incluidas algunas del género Planococcus, son conocidas por
producir carotenoides. El crecimiento de la bacteria Planococcus y otros microorganismos haléfilos
pigmentados en estanques de agua salada contribuye a la coloracion rojo anaranjada y aumenta las
tasas de evaporacion de la salmuera durante la produccion de sal (Fig. 83) (Moyo et al., 2022).
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Fig. 83 Tipo salvaje Planococcus sp CP5- 4 que produce pigmento naranja (A), amarillo (B) y cepas mutantes no
pigmentadas (C) (Moyo et al., 2022).

Entre las especies de Planococcus, ciertas cepas fueron reconocidas como productoras de
carotenoides C5, raros. Sin embargo, hay poca informacion sobre la via de biosintesis de los
carotenoides C5,. Por otro lado, estos carotenoides son factores prometedores que influyen en la
proliferacion de células madre, y poseen una actividad antioxidante considerable, lo que aumenta el
atractivo de estos metabolitos en biotecnologia. EI Planococcus spp también fue utilizado como
productor de carotenoides a partir de materiales de desecho, como la pulpa de celulosa, que puede
reducir la produccion de pigmentos (Styczynski et al., 2020).

Es importante destacar que se ha establecido que el tipo de carotenoides sintetizados por las

bacterias marinas previenen el dafio potencial de la luz y el 0, (Papageorgiou et al., 2020).

2.13.6.4 Género Vibrio

Investigaciones posteriores revelaron gque las enzimas que median la via del metileritritol-4-
fosfato (MEP) que se encuentran en la cepa exhiben una mejor actividad que las de E. coli, lo que
implica que las especies de Vibrio (Fig. 84) podrian ser un caballo de batalla prometedor cuando
producen metabolitos isoprenoides o carotenoides (Park et al., 2021).

Fig. 84 Género Vibrio (Park et al., 2021).
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2.13.6.5 Género Halobacteria

Haloarchaea puede producir carotenoides segun condiciones de cultivo (Fig. 85), pero sus
principales carotenoides reportados estan compuestos por 50 &tomos de C (Lizama et al., 2021), estos
grandes carotenoides son refuerzos de la membrana celular y protegen a los microorganismos contra
agentes que dafian el ADN, como la salinidad y radiacion solar. Haloarchaea sintetiza principalmente
el tipo raro de carotenoide Ilamado bacterioruberina y sus derivados (Fig. 86) (Giani & Martinez
2020).

Fig. 85 Colonias de Haloarqueas de color rojo anaranjado. (A) Las colonias son de color naranja en placas de agar que
contienen un 25 % (p/v) de sales totales (B) Medio liquido de cultivo MH al 25 % p/v, por lo que el cultivo del pigmento
cambia a un color rojo intenso después de 72 h de incubacion a 40 °C y 120 rpm (Lizama et al., 2021).

(A)

Fig. 86 Estructuras de algunos compuestos carotenoides representativos encontrados en Haloarchaea (Giani & Martinez
2020).
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2.13.6.6 Género Rhodococcus

También Rhodococcus acumula carotenoides como su principal metabolito (Fig. 87) (Chen &
Wan 2021). La capacidad metabolica de la plétora de especies de Rhodococcus le permite usar
materiales de desecho (aceite lubricante, rastrojo de maiz o pulpa y cascaras de frutas) como fuente
de C durante la produccion de carotenoides (Fig. 88) (Styczynski et al., 2020).

Figura 87. Produccion de carotenoides por R. jostii RHAL y R. rhodochrous (Chen & Wan 2021).
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Figura 88. Cepas antarticas pigmentadas de naranja: (a) Planococcus sp ANT_H30 y (b) Rhodococcus sp ANT_H53B
(Styczynski et al., 2020).

2.13.6.7 Género Streptomyces

El para-fendlico 3,3'- dihidroxiisorenierateno, aislado primero de Streptomyces mediolani, fue
reportado para exhibir actividad antioxidante superior y fotoprotectora en ensayos in vitro e in vivo
(Figura 89) (Shi et al., 2021).

Figura 89. Carotenos 1 y apo-12’-carotenales 2 propuestos con grupo(s) terminal(es) de fenol para actividades
antioxidantes superiores (Shi et al., 2021).
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2.13.6.8 Filo Cyanobacteria
La Spirulina sp es una fuente de carotenoides (0,5 mg a 1- 2 g de B-caroteno/kg de materia

seca) a escala industrial, siendo el B-caroteno el tipo principal (Figura 90). Otros carotenoides como
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la B-criptoxantina y la zeaxantina estan presentes en pequefias cantidades (Assuncéo et al., 2021). La
espirulina se considera un alimento ideal y un recurso farmacéutico de calidad debido a su alto
contenido de proteinas, lipidos, vitaminas, minerales, clorofila, B-caroteno y polisacaridos (Sung et
al., 2018). Ademas de la produccion comercial de biliproteina Spirulina (cianobacteria) y
Porphyridium (alga roja) (Figura 91), que ocupa la mayor parte del negocio, siempre hay espacio
para explorar otras especies de cianobacterias con el mismo proposito y, ademas, para la clorofila 'y
los carotenoides (Hotos & Antoniadis 2022).

Figura 90. Spirulina sp (Assuncdo et al., 2021).

Se sabe que el género Synechocystis de Cianobacterias (Fig. 92) contiene niveles mas altos de
B-caroteno y otros carotenoides que contienen 9 enlaces dobles carbono-carbono en su cadena de
polieno (9 carotenoides C=C), como se revelo previamente mediante métodos de espectroscopia
Raman de resonancia, HPLC y biologia molecular (Nekvapil et al., 2021).
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Fig. 92 Representacion esquematica de la morfologia celular de Synechocystis. (A) Vista transversal de la célula
Synechocystis con pili. (B) Ultraestructura de la célula de Synechocystis (Nekvapil et al., 2021).
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2.13.6.9 Filo Firmicutes

Entre las bacterias no fotosintéticas, se ha demostrado que varias especies producen
carotenoides aciclicos con una estructura basica de carbono 30 (C5,) en lugar de la tipica de C,q-
carotenoides. Especificamente, las especies bacterianas carotenogénicas del filo Firmicutes de
bacterias Gram (+) que sintetizan solo los carotenoides C;, incluyen Streptococcus faecium,
Staphylococcus aureus (Fig. 93), Bacillus firmus, Halobacillus halophilus, Planococcus maritimus,
Sporosarcina aquimarina y Lactobacil lus plantarum (reclasificado recientemente a Lactiplantiba

cillus plantarum) (Takemura et al., 2021).

Debido a la creciente necesidad de sostenibilidad, los carotenoides microbianos se estan
convirtiendo en un sustituto prometedor de los producidos por sintesis quimica y extracciéon de

pigmentos vegetales debido a su compatibilidad con el medio ambiente (Peng et al., 2021).
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2.13.7 Carotenoides en levaduras

Las levaduras son ampliamente utilizadas para la produccion biotecnolégica de toda la
biomasa y valiosos compuestos bioquimicos: lipidos y carotenoides (Delegan et al., 2021).
Rhodotorula y Rhodosporidium también se conocen como "levaduras rojas™ debido a su capacidad
para acumular pigmentos carotenoides que transmiten un fenotipo rojizo o rosa rojizo (Peng et al.,
2021). Varias cepas de levaduras industriales rojas (géneros Rhodotorula, Rhodosporidium, y algunos
otros) son especialmente buenos para la produccion de carotenoides (Delegan et al., 2021).

Estudios recientes tienen como objetivo utilizar levaduras de alta produccion de carotenoides
como Rhodotorula, residuos agroindustriales y disefio de biorreactores para cubrir la demanda
mundial de carotenoides sintetizados naturalmente (Fig. 94) (Dyaa et al., 2022).

Fig. 94 Rhodotorula mucilaginosa (Dyaa et al., 2022).

El Rhodosporidium toruloides es un productor natural de carotenoides, incluidos el B-
caroteno, el toruleno y la torularhodina, que son moléculas valiosas en los procesos de fabricacion,
por ejemplo, en las industrias quimica, farmacéutica, alimentaria y cosmética (Fig. 95) (Qi et al.,
2020). Sin embargo, la utilizacién de carotenoides como agentes farmacoldgicos es limitada debido
a su baja biodisponibilidad y poca solubilidad en agua (Elkholy et al., 2021).

Fig. 95 Cepas mutantes de R. toruloides aisladas RM11, RM14 y RM18 (a) y los carotenoides identificados obtenidos de
las tres cepas (b). Los picos de carotenoides: 1, torularhodin; 2, torulene; 3. B-caroteno (Qi et al., 2020).
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Algunas levaduras marinas, microalgas y protistas como los thraustochytrids son productores
naturales de acidos eicosapentaenoicos (EPA, C20:5n-3), acidos docosahexaenoicos (DHA, C22:6n-
3) y carotenoides (Fig. 96) (Leyton et al., 2021). Los carotenoides informados en thraustochytrids
incluyen cetocarotenoides como astaxantina, cantaxantina, fenicoxantina y equinenona, y no
cetocarotenoides como el B-caroteno y la zeaxantina (Leyton et al., 2021). Leyton y colaboradores
(2022) sefiala que ademas de producir lipidos ricos en DHA, algunos thraustochytrids también
producen carotenoides como astaxantina, 3-caroteno, cantaxantina, luteina, zeaxantina y fucoxantina.
Asimismo, se desconoce la funcion especifica de los carotenoides en los thraustochytrids. Sin
embargo, debido a sus caracteristicas estructurales, los carotenoides pueden modificar la estructura,

propiedades y estabilidad de membranas celulares, donde cominmente se encuentran.

Fig. 96 Thraustochytrids, una fuente de aceites unicelulares, muestran una gran diversidad morfolégica desde células
individuales hasta grupos de células, formas reticuladas complejas y etapas moviles (Leyton et al., 2021).
3 ' o e'
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La levadura basidiomiceto Xanthophyllomyces dendrorhous produce astaxantina (Fig. 97), un
carotenoide con potencial biotecnolégico principalmente para su uso en acuicultura para la
pigmentacion de salmonidos. Se han identificado y caracterizado bioinformaticamente en esta
levadura 13 genes potenciales que codifican P450, y tres se han caracterizado funcionalmente; dos
estan involucrados en la biosintesis de ergosterol (Ergll/Cyp51 y Erg5/Cyp61), y uno en la
biosintesis de CrtS (astaxantina sintasa) (Gonzélez et al., 2022).

Fig. 97 Comparacion de la produccion de astaxantina entre el tipo salvaje y cepas mutantes de X. dendrorhous. (A) X.
dendrorhous ATCC 66272 (tipo salvaje), (B) X. dendrorhous SK974 (mutante UV) y (C) X. dendrorhous SK984 (mutante
UV-NTG) (Gonzalez et al., 2022).

2.13.8 Carotenoide en algas
Las algas marinas son una rica fuente de carotenoides como fucoxantina, luteina, -caroteno,
y sifonaxantina (Yim et al., 2021). La fucoxantina (FX), es la xantofila principal en micro y

macroalgas (algas marinas) (Fig. 98) (Stiefvatter et al., 2021).

Fig. 98 Estructura de la Fucoxantina (Stiefvatter et al., 2021).

Las microalgas también se consideran fuentes alternativas de carotenoides y representan un
modelo exitoso en el mercado comercial de la produccion de B-caroteno y astaxantina de Dunaliella
salina y Haematococcus pluvialis, respectivamente (Fernandes et al., 2021). Una caracteristica
interesante de Haematococcus pluvialis es que los carotenoides de xantofila que contienen analogos
de astaxantina se sintetizan en grandes cantidades (Fig. 99) (Yamawaki et al., 2021).
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Fig. 99 Alga Haematococcus pIuviaIi (YYamawaki et al., 2021).

" 4

El contenido de carotenoides en la biomasa de microalgas fotosintéticas es relativamente alto;
sin embargo, la productividad de los cultivos de microalgas es generalmente baja, ya que la
concentracion maxima de biomasa en un cultivo fotoautotréfico no suele exceder los 5 g L~ 1debido
a la limitada penetracion de la luz (Leyton et al., 2022). Curiosamente, D. parva, una microalga
halofila desprovista de pared celular y con alto contenido de carotenoides, se ha utilizado en las

industrias de cosméticos y suplementos dietéticos (Fig. 100) (Li et al., 2022).

Fig. 100 Dinophysis parva (Li et al., 2022).

2.13.9 Carotenoides en cereales
Los carotenoides son responsables del color amarillo brillante de la pasta y otros productos

derivados del trigo duro y del color dorado de los cereales relacionados, como el tritordeum (Fig.
101) (Requena et al., 2022).

Fig. 101 Tritordeum (Requena et al., 2022).
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El lugar de cultivo y la estacion del afio interfieren con la composicién de nutrientes, como
zeaxantina, provitamina Ay vitamina C (De Assis et al., 2020). Por lo tanto, una solucién sostenible
a esta inequidad en la salud implica el desarrollo de una gama de cultivos que tengan niveles elevados
de carotenoides provitamina A para satisfacer las necesidades sociales de un objetivo demografico y
geogréfico amplio (Zhu et al., 2020). La luteina es el carotenoide principal en el endospermo de trigo,
pero también estan presentes otros carotenoides, como la zeaxantina, el a-caroteno y el B-caroteno
(Requena et al., 2022). Por otro lado, los carotenoides también son importantes para la
comercializacion de alimentos debido a su relacion con el color (Requena et al., 2022).

El color y los beneficios para la salud de los cereales integrales estan vinculados a muchos
metabolitos secundarios, como carotenoides y flavonoides, que exhiben bioactividades potentes para
la salud humana o el desarrollo y defensa de las plantas (Tang et al., 2022). Incorporar alimentos
ricos en carotenoides, como calabaza, en los cereales podria ser un concepto prometedor (Rosul et
al., 2022). La luteina, B-caroteno, a-caroteno y criptoxantina son carotenoides que se encuentran en
los cultivos de calabaza (Lyu et al., 2020).

Se han utilizado carotenoides y tocoferoles para autenticar el sistema de produccion en
corderos porque estos son abundantes en forrajes frescos, dependiendo del contenido de la especie,
la etapa fenoldgica o el método de conservacion (Rufino et al., 2020). Los cereales especiales, como
el alpiste sin pelo y el maiz rico en luteina, podrian proporcionar ingredientes prometedores para el
desarrollo de alimentos funcionales ricos en luteina (Abdel- Aal et al., 2022).

Al respecto, Requena y colaboradores (2022) sefialan que el potencial de las variedades
locales en el mejoramiento de cereales para la tolerancia al estrés es ampliamente reconocido, ademas
de su calidad. Por ejemplo, la esterificacion de carotenoides es un objetivo potencial para la
biofortificacion del trigo por sus ésteres de carotenoides que son més estables que los carotenoides
libres (Requena et al., 2022).

El maiz contiene una gran cantidad de carotenoides y tiene amplia variacién de genotipos
(Tang et al., 2022).

Comparativamente, la luteina y la zeaxantina son los carotenoides mas abundantes que se
encuentran en granos de maiz dulce fresco con 100 g de maiz dulce que proporcionan en promedio
aproximadamente el 11% de la cantidad de ingesta diaria de 6 mg de luteina y zeaxantina asociadas
con una menor probabilidad de AMD (Baseggio et al., 2020). Aunque el maiz es naturalmente dotado
de la capacidad de acumular carotenoides en el endospermo, el maiz ampliamente cultivado que se

utiliza para humanos el consumo es deficiente en provitamina A (Fig. 102) (Azmach et al., 2021).
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Fig. 102 Proporciones de los carotenoides en el endospermo de las lineas endogamicas parentales y los hibridos F1
promediados entre ambientes (Azmach et al., 2021).
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La deficiencia de vitamina A puede causar compromiso de la funcién inmunoldgica, ceguera,
mayor riesgo de muerte in utero y, en Ultima instancia, muerte por infecciones graves (Bassegio et
al., 2020). La deficiencia nutricional de vitamina A es la mas prevalente en el mundo (OMS 2009).
Aumenta el riesgo de muerte por enfermedades infantiles comunes como el sarampién y diarrea y es
la principal causa de ceguera prevenible en nifios menores de 5 afios. La biofortificacion a través del
mejoramiento o la biotecnologia se puede utilizar para aumentar las concentraciones de carotenoides
en el grano de sorgo.

Por lo tanto, un objetivo importante en los esfuerzos de biofortificacion de carotenoides es
caracterizar la arquitectura genética de los rasgos de carotenoides en cultivos alimentarios
importantes para identificar estrategias de mejoramiento adecuadas y desarrollar recursos de
mejoramiento molecular (Cruet et al., 2020). Hasta ahora, los niveles mas altos de carotenoides pVA
(provitamina A) totales alcanzados por variedades biofortificadas con caracteristicas de adopcion
favorables fueron de hasta 50 ug/g (DW) (Jaramillo et al., 2022).

Cuando los seres humanos los ingieren en los alimentos, los carotenoides provitamina A de
origen vegetal, como el a-caroteno (un grupo retinilo), B-caroteno (dos grupos retinilo) y -
criptoxantina (un grupo retinilo), se pueden convertir en retinol o vitamina A (Baseggio et al., 2020).
Debido a sus potenciales beneficios para la salud, la incorporacion de carotenoides en alimentos
funcionales o suplementos dietéticos ha despertado un gran interés en las Ultimas décadas,
especialmente entre consumidores y fabricantes de alimentos (Zhang et al., 2021). Se postulé que los
fitoquimicos y otros compuestos bioactivos en los alimentos integrales forman complejos o funcionan
sinérgicamente para ejercer los efectos mejorados sobre las actividades antioxidantes,

antiinflamatorias, anticancerigenas, antidiabéticas y neuroprotectoras (Chen et al., 2021).
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2.13.10 Carotenoides en animales

En muchas especies, los colores amarillo a rojo no son producidos exclusivamente por
carotenoides. Vertebrados ectotérmicos (peces, reptiles y anfibios) a menudo producen colores de
amarillo a rojo usando una combinacién de carotenoides y una clase bioquimicamente distinta de
pigmentos llamados pteridinas. En estas especies, las pteridinas se encuentran frecuentemente junto
con los carotenoides en las células pigmentarias de los xantoforos (Fig. 103) (Stuart- Fox et al., 2021).

Aunque se ha informado que algunos artropodos, como el pulgon, la arafia roja y el mosquito
de las agallas, pueden producir sus propios carotenoides, estos genes que codifican multiples enzimas
para la biosintesis de carotenoides se derivan de hongos (Xue et al., 2022).

Mientras que, por su papel en los colorantes, se ha demostrado que los rasgos de colores
brillantes en vertebrados e invertebrados estan pigmentados por carotenoides, por ejemplo, los
diversos carotenoides que se encuentran en aves con amarillo, naranja y rojo, la acumulacién de
carotenoides en aves comunmente ocurre en sus plumas; ademas, los carotenoides también son el
compuesto principal en las génadas y los tegumentos de los animales acuéticos, lo que imparte su
coloracion a los animales acuaticos, por ejemplo, tanto las xantofilas como la astaxantina son buenas
fuentes de carotenoides para la mejora del color de la piel de la corvina amarilla grande (Fig. 104)
(Xue et al., 2022).

Fig. 103 Relaciones filogenéticas entre los 28 clados (27 especies) de lagartos agamid australianos, con imagenes de
especies representativas de los clados Ctenophorus y Diporiphora y otros (géneros Amphibolurus, Gowidon, Pogona,
Rankinia, Tympanocryptis), asi como Moloch horridus basal. EI mapa de calor muestra la variacion en las
concentraciones de carotenoides totales y pteridinas totales entre especies (Stuart- Fox et al., 2021).
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Fig. 104 Corvina amarilla grande (Xue et al., 2022).

Entre los peces criados en piscifactorias, el salmén y la trucha son bien conocidos por tener

altos niveles de carotenoides (Tabla 6) (Nakamura et al., 2020).

Tabla 6. Contenido de carotenoides en el ayu silvestre (Nakamura et al., 2020).

Integument SUBCLLEMEU . Digestive tract ~ Eve
= fat - :

Total carotenoid contents (pg)
peie  (each tissue) L1 (.69 243 1540
ng/fish 328.5 125 291.6 552
Carotenoid Composition (%)
Zeaxanthin B4.3 Bl 3035 783
[-Cryptoxanthin 14 .3 3.6 13.1
3'-Hydroxy-echinenone 1.8 43
Diatoxanthin 1.2 1.2 kR 1.1
Diadinochrome 1.6
Galloxanthin 34 5.8
Fucoxanthinol 18.6
Myxoxanthophyll 14.3
Others 34 412 39 1.9

Se documenta que el aumento de la actividad de la lipasa en la perca amarilla alimentada con
una dieta enriquecida con licopeno mejord la digestion de la grasa, lo que podria, a su vez, explicar
la mejor tasa de crecimiento de amarillo perca con una dieta enriquecida en licopeno (Reda et al.,
2022). Los carotenoides son esenciales para la reproduccion en animales marinos. Estos compuestos
facilitan el crecimiento y maduracion de las gonadas, aumentar la fertilizacion, promover la eclosion,
y beneficiar el desarrollo embrionario (Li et al., 2022). Los altos niveles de carotenoides, incluidos
los carotenoides provitamina A, se encuentran en varias especies de insectos y altas concentraciones
de retinol y [-caroteno se midieron en dos especies comestibles, Eublaberus distantei y
Gromphadorhina portentosa (Borel et al., 2021). Los cetocarotenoides rojos, como astaxantina y
cantaxantina, son comparativamente raros en los ecosistemas terrestres, principalmente producidos

por microalgas y levaduras, pero algunos animales, incluidas aves y tortugas, pueden convertir
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metabolicamente los carotenoides amarillos de la dieta en cetocarotenoides rojos (Stuart- Fox et al.,
2021).

2.14 DEGRADACION DE CAROTENOIDES

Los carotenoides son susceptibles a diversas reacciones de degradacion e isomerizacion
principalmente debido a sus dobles enlaces carbono-carbono, lo que provoca decoloraciéon y
reduccién de las actividades biologicas de los productos alimenticios en cuestion (Ouyang et al.,
2022).

Nkhata (2020) sefiala que el cambio de color es indicativo de la degradacion de carotenoides
en alimentos ricos en carotenoides. Cuando los carotenoides se degradan, los parametros de color
CIELAB que describen el grado de luminosidad (L*), enrojecimiento (a*) y amarillez (b*) también
cambian. Esta variabilidad en la pigmentacién se debe principalmente a las diferencias en la
acumulacién de carotenoides y composicion, que es responsable del color especifico de la especie
segun las etapas de maduracion (Lana et al., 2020).

Los carotenoides estan sujetos a degradacion enzimatica y, lo que es mas importante, a
degradacion oxidativa no enzimatica (Fig. 105) (Jaramillo et al., 2022). Los carotenoides sufren una
serie de mecanismos de degradacion, tales como oxidacion e hidrolisis, lo que resulta en ciclacion,
adicién de grupos funcionales oxigenados, ruptura del esqueleto lineal de la molécula y formacién de

una variedad de compuestos de bajo peso molecular (Fig. 106) (Semitsoglou-Tsiapou et al., 2022).
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Fig. 105 Transformacion estructural y mecanismo de degradacién de
proceso de fermentacion (Jaramillo et al., 2022).
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Fig. 106 Vias propuestas para la degradacidn de mesozeaxantina mediante tratamiento UV/Vis-H202; a) formacion de
zeaxantinales y zeaxantinonas, y b) formacion del resto de productos. Los compuestos indicados en rojo son moléculas
que se cree que se formaron como intermediarios de las reacciones dadas, pero que no se identificaron en nuestras

muestras (Semitsoglou-Tsiapou et al., 2022).
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Varios genes estan involucrados en la degradacion de los compuestos carotenoides. De estos,
la CCD1 ha sido implicada como la candidata prometedora (Dutta et al., 2020). Se han identificado
dos subfamilias de B-licopeno ciclasas en frutas citricas: B-LCY1 y B-LCY2. El primero de estos
genes muestra una expresion constante durante el proceso de maduracién y se expresa en una gran

variedad de 6rganos y tejidos, mientras que el segundo es especifico de cromoplastos y se expresa
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tipicamente en tejidos de frutos; estd altamente regulado durante la fase de maduracion de la fruta

(Fig. 107) (Lana et al., 2020).

Fig. 107 Biosintesis de carotenoides en frutos citricos, indicando las principales enzimas y genes de la via (Lana et al.,

2020).

que afectan tanto a su intensidad de color como a sus actividades biolégicas. Se ha informado que la
oxidacion es la principal causa de la degradacién de los carotenoides, lo que da lugar a productos
como moléculas de cadena corta, epdxidos y apocarotenoides, asi como a la isomerizacion cis-trans
(Atencio et al., 2022). Dutta et al. (2020) sefiala que entre los factores fisicos, el calor, luz, O, acido,
metales de transicion o interacciones con especies radicales juegan un papel importante, ya que los
carotenoides se isomerizan cuando se exponen a la temperatura y la luz solar. Se forma una molécula

retorcida durante la isomerizacion que reacciona facilmente con el O para formar dirradicales de

e-CHX

Q-

B-CHX

HMBPP = MECPP of=of= MEF 4= DHP #&= Piruvate + 3 GP

o Hr HDS

100
IPF d— DMAFP

1] ooes

2 x GGPP
ll PSY
Phytoene
l,l POS
Phytofluene
11 zso
‘l* ZDs
eley, pcvs YOOPEN® | gicys, pacvz
1 ‘ | | B-CHX
cryptoxanthin p-cryptoxanthin
l ! B-CHX
‘ ‘ Izzp

‘ ZEP

DS

NCED

nihin =3 =3 —> ABA

Los carotenoides pueden sufrir dos tipos de cambios, degradacion e isomerizacion cis-trans,

triplete de C-peroxilo que no estan disponibles para la conversion a retinol.
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2.14.1 Plantas

Recientemente, Atencio y colaboradores (2022) mencionaron que los carotenoides se han
estudiado ampliamente en varios sistemas modelo y matrices de plantas, revelando diferentes factores
que afectan su estabilidad, tipo de carotenoide y forma fisica, concentracion de oxigeno, presencia de
metales, exposicion a la luz, severidad del tratamiento térmico, matriz alimenticia y temperatura de
almacenamiento.

Se han producido varios productos por oxidacion de carotenoides con diferentes sitios de
escision, como norisoprenoides volatiles, fitohormonas (ABA, SL) y algunos otros metabolitos
moleculares pequefios (Fig. 108). Ademas, los miembros de CCD4 han sido reportados para degradar
los carotenoides, lo que resulta en la formacién de color blanco. Los tubérculos de papa de pulpa
blancay los frutos de melocoton mostraron niveles de expresion mas altos de CCD4 que los mutantes
de pulpa amarilla, y la acumulacion de carotenoides disminuyd en las variedades de pulpa blanca con

un contenido volatil de norisoprenoide C-13 aumentado (Liu et al., 2022).
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Fig. 108 Biosintesis de carotenoides. (a) via del fosfato de metileritritol (MEP), que produce precursores de carotenoides,
y (b) via de los carotenoides, carotenoides en rojo y enzimas biosintéticas en azul. *genes candidatos identificados. AAO,
aldehido oxidasa abscisica; B-OH, hidroxilasa de anillo ; CCD, dioxigenasa de escision de carotenoides; CDP-ME,
metileritritol citidil difosfato; CDP-MEP, 4-difosfocitidil-2-C-metil-D-eritritol-2-fosfato; CMS, 2-C-metil-D-eritritol4-
fosfato citidililtransferasa; CRTISO, carotenoide isomerasa; CYP97A, Cit P450 97A; CYP97C, Cit P450 97C; DMAPP,
difosfato de dimetilalilo; DXP, 5-fosfato de 1-desoxi-d-zilulosa; DXR, 1-desoxi-d-zilulosa 5-fosfato reductoisomerasa;
DXS, 1-desoxi-d-zilulosa 5-fosfato sintasa; G3P, gliceraldehido 3-fosfato; GGPP, difosfato de geranilgeranilo; GGPPS,
geranilgeranildifosfato sintasa; GPP, difosfato de geranilo; GPPS, geranil difosfato sintasa; HDR, 4-hidroxi-3-metilbut-
2-enil difosfato reductasa; HMBPP, 4-hidroxi-3-metil-butenil 1-difosfato; IPP, difosfato de isopentenilo; IPPI, isopentenil
difosfato isomerasa; LCYB, licopenop-ciclasa; LCYE, licopeno-ciclasa; MDS, ME-cPP sintasa; ME-cPP, 2-C-metil-D-
eritritol-2,4-ciclodifosfato; MEP, fosfato de metileritritol; NCED, 9-cis-epoxicarotenoide dioxigenasa; PDS, fitoeno
desaturasa; PSY, fitoeno sintasa; VDE, violaxantina de-epoxidasa; ZDS, 6-caroteno desaturasa; ZEP, zeaxantina
epoxidasa (abal, &cido abscisico); Z-1SO, 15-cis-5-caroteno Isomerasa (Liu et al., 2022).
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Dos tipos de genes CsCCD4 con diferente localizacién subcelular en Crocus estan

involucrados tanto en la degradacion del B-caroteno como en la liberacion de -ionona en el estigma

(Liu et al., 2022)

2.14.2 Alimentos

Por otro lado, los carotenoides presentan inestabilidad ante la presencia de factores
involucrados en el procesamiento y almacenamiento de los alimentos, como la presencia de luz,
acidos, O, calor y reacciones indeseables con otros compuestos alimentarios (Medeiros et al., 2020).

La naturaleza altamente insaturada de los carotenoides los vuelve inestables tanto durante el
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procesamiento como durante el almacenamiento (Nkhata, 2020). Las condiciones habituales del
proceso o la interaccion con otros componentes de los alimentos pueden conducir a la degradacion
de los carotenoides (Fig. 109) (Roman et al., 2022). En la yuca, los procesos posteriores a la cosecha,
como las condiciones de almacenamiento, pueden producir pérdidas significativas de carotenoides
del 20 al 50%, mientras que entre el 5y el 95% pueden perderse al cocinar (Jaramillo et al., 2022).
Por ejemplo, dado que el procesamiento de bebidas de color amarillo o naranja provoca una
pérdida sustancial del color, a menudo se agregan carotenoides adicionales para conservar el color
(Atencio et al., 2022). Luego, estos productos se envasan en botellas transparentes y se exponen a la
luz natural y artificial durante la exhibicion minorista, lo que a menudo deteriora los carotenoides
fotosensibles (Atencio et al., 2022). Sin embargo, los carotenoides se oxidan o isomerizan facilmente
en presencia de O, luz y metales, asi como cuando se exponen al calor durante el procesamiento y
almacenamiento, lo que lleva a productos con color y bioactividad reducidos (Pinho et al., 2022).
Algunos estudios han informado que la incorporacion de carotenoides en los alimentos lacteos puede
aumentar significativamente sus propiedades nutricionales y cromaticas, asi como retardar su

oxidacion, prolongando la vida media de estos productos (Best et al., 2020).

Fig. 109 Oxidacion de luteina que resulta en la formacion de cetocarotenoides (Roman et al., 2022).
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2.15 PROPIEDADES ANTIOXIDANTES DE LOS CAROTENOIDES

Se ha demostrado que los carotenoides son eficientes antioxidantes ya que tienen la capacidad
de atrapar dos de las ROS, O y los radicales perdxido, dado por el patron de dobles enlaces
conjugados en la cadena hidrocarbonada de polieno de los carotenoides, lo cual determina sus

propiedades de absorcion de luz e influye en su actividad antioxidante en el organismo (Fig. 110)
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(Gonzalez et al., 2018). Estan involucrados en la actividad antioxidante al facilitar el enfriamiento
del O*; y la eliminacion de radicales libres (Marques et al., 2018). Reaccionan a través de diferentes
mecanismos, por ejemplo, electrones de transferencia, abstraccion/reduccion de Hz y formacion de
aductos de radicales carotenoides, dependiendo del potencial redox de la especie radical y la

disposicion estructural del carotenoide (Andarwulan et al., 2021).

2.15.1 Caracteristicas estructurales

Alrededor de 750 carotenoides diferentes (sin contar sus isbmeros geométricos) han sido
aislados e identificados de fuentes naturales, y algunos de ellos son muy importantes para la salud
humana gracias a sus propiedades antioxidantes (Bergantin et al., 2018). De hecho, los antioxidantes
naturales se pueden consumir con seguridad y generalmente se pueden obtener con menos procesos
quimicos rudos en lugar de los sintéticos; pueden ser extraidos y aplicados en diferentes sectores
alimentarios ademas de la industria carnica (Lazzarini et al., 2022).

La actividad antioxidante, una de sus propiedades mas importantes, proviene de la quimica
del sistema de dobles enlaces conjugados, rico en electrones, que es altamente susceptible al ataque
de reactivos electrofilicos y radicales libres, formando radicales estabilizados (Semitsoglou-Tsiapou
etal., 2022).

La estructura tetraterpenoide de carotenoides crea un ambiente rico en electrones que
promueve su efecto antioxidante, pero que al mismo tiempo los hace altamente reactivos (Fig. 111)
(Atencio et al., 2022). Los efectos antioxidantes y prooxidantes de los carotenoides dependen de
varios factores, como la concentracion de carotenoides, la estructura molecular, los sitios de accion,
presion de O, interaccidn con otros antioxidantes dietéticos y los métodos utilizados para inducir el
estrés oxidativo (Srivastava 2021).

Los carotenoides también apagan los radicales libres y disipan el exceso de energia de
excitacion (Opris et al., 2021). Los carotenoides también se utilizan para prolongar la vida util de los

productos farmacéuticos, ya que tienen la capacidad de eliminar radicales libres.
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Fig. 110 Mecanismo general de produccidn y neutralizacién de especies reactivas de oxigeno. La oxidacion del oxigeno
(0,) por accion del metabolismo celular tiene como producto el i6n superéxido (03); generado por los procesos
metabdlicos del reticulo endoplasmico (RE) y xenobidticos. El (03) es degradado por la enzima superéxido dismutasa
(SOD), produciendo H, 0, el cual también es generado por los peroxisomas (PX). El (H,0,) es sustrato de la enzima
glutation peroxidasa (GPX) que emplea como cofactor a dos moléculas de glutation reducido (GSH) oxidandolo a (GSSH)

en la reaccion, para reducir el H,0,a agua (H,0). La catalasa (CAT) es otra enzima que emplea como sustrato al (H,0)
reduciéndolo a H, 0 (Gonzalez et al., 2018).

Xantma NADPH
oxidasa oxidasa

« D
S ¢

GSSG ZGSH

Fig. 111 Estructuras de tres grupos de carotenoides isoméricos. (4) d-caroteno, y-caroteno, e-caroteno, a-caroteno, -
caroteno, licopeno; (B) a-criptoxantina, f-criptoxantina; (C) zeaxantina, luteina (Atencio et al., 2022).
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Los carotenoides reaccionan quimicamente con los radicales libres y el sistema de dobles
enlaces conjugados se destruye directamente (Srivastava 2021). Los carotenoides actian como
agentes de transporte de electrones y juegan papeles cruciales en la proteccion de 6rganos, tejidos y
células de la accion dafina del oxigeno singlete, los radicales de O y perdxidos de lipidos (Zhuang
etal., 2022). La capacidad antioxidante de los taninos condensados podria proteger a los carotenoides
y las vitaminas liposolubles de oxidacion, lo que permite una mayor deposicion en los tejidos (Rufino
et al., 2020).

2.15.2 Alimentos antioxidantes

La ingesta de alimentos ricos en carotenoides elimina los radicales libres, como el peréxido,
hidroperéxido o peroxilo lipidico, inhibiendo asi el mecanismo oxidativo que conduce a las
enfermedades degenerativas (Lara- Abia et al., 2021). Los carotenoides se someten facilmente a la
oxidacion de un electron por fotoionizacion u oxidacion quimica para producir un radical cationico
carotenoide, que se conoce como un intermediario clave en el proceso de eliminacion de radicales
por transferencia de electrones (Shi et al., 2022), proporcionados como una fuente dietética de frutas
y verduras, conllevan a una vida saludable al reducir el riesgo de enfermedad y envejecimiento al
eliminar las ROS que causan la peroxidacion de lipidos, mutaciones de ADN, defectos de proteinas
y otros dafios oxidativos (Fig. 112). En C. elegans, la acumulacion de ROS acelera el envejecimiento

y acorta la longevidad y supervivencia del nematodo (Gonzélez et al., 2021).
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Fig. 112 Antioxidantes exdgenos en alimentos (Gonzéalez et al., 2021).
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Las ROS incluyen el radical hidroxi (HO ), hidroxido (HO —), oxigeno triplete (30,),
hidroperoxido (HOO —), perdxido (03), y el radical superdxido (03 °), entre los cuales el radical

superdxido es un precursor de la mayoria de los otros ROS (Tabla 7) (Shi et al., 2022).

Tabla 7. Principales ROS/ERO y especies reactivas de nitrogeno (RNS/ERN) (Shi et al., 2022).

Radicales libres Mo radicales

ERO ERO
Superdxide, O - Perdxido de hidrégene, H,0,
Hidroxil, OH Acido hipobromoso, HOBr
Hidroperexil, HO, Acido hipaclorasa, HOCI
Peroxil, RO, Ozono,0,
Alcoxil, RO Perdxidos organicos, ROOH

Singulete, O, "Ig*

ERN
Oxida nitico, NO®
Didxido de nitrdgena, NO,
Radical nitrato, NO,

ERN
Acido nitreso, HNO,
Catién nitrasil, NO*
Anién nitrosil, NO-

Tatra dxido di-nitrdgena, NO,O,
Tri dxido di-nitrdgena, NO,O,
Peraxinitrite, ONOO
Paraxinitrata, O,NOO

Acido peroxinitrozo, ONOOH
Alguil peroxinitrito, ROONO
Alguil peroxinitrate, RO,0NO

La ingesta dietética de antioxidantes como [-caroteno (asi como otros carotenoides),
vitaminas A, C y E se demostré que reducen la peroxidacion lipidica, la produccion de ROS,
apoptosis, dafio oxidativo de proteinas y ADN (Beydoun et al., 2020). En general, frutas y verduras
contienen vitaminas C, E y carotenoides, proporcionando una fuente natural de antioxidantes (De
Assis et al., 2022).

El alto contenido de B-caroteno en los mangos se considera un suplemento dietético y también

una fuente potencial de ingredientes funcionales en alimentos procesados y se utiliza para el control,

CAROTENOIDES

113



manejo, y tratamiento de problemas de salud inducidos por el estrés oxidativo (Peng et al., 2022). El
pimiento rojo, zanahoria y el espino amarillo son fuentes importantes de antioxidantes naturales y
carotenoides, que pueden prevenir las reacciones oxidativas de los PUFA (Acidos grasos
poliinsaturados) (Fig. 113) (Panaite et al., 2021).

Fig. 113 Representacion grafica del mecanismo por el cual un &cido graso reacciona con un radical hidroxilo
ocasionando la peroxidacion lipidica (Panaite et al., 2021).
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La calabaza es rica fuente de carotenoides, precursores de vitamina A, importante antioxidante
y buen colorante natural que esta presente principalmente en la pulpa y céscaras, junto con otros
compuestos bioactivos como polifendlicos, minerales y vitamina C (Sharma et al., 2021). Los
carotenoides se cuentan entre los principales grupos de fitoquimicos que pueden contribuir a la
capacidad antioxidante total (TAC) de los alimentos vegetales (Bergantin et al., 2018). Algunos
carotenoides, como [B-caroteno y licopeno, pueden disminuir las ROS generadas por el humo del
cigarrillo y modular el blanco celular sensible a redox (Wise et al., 2021).

Entre los carotenoides, el licopeno es reportado como eficaz extintor de oxigeno singlete (Rey
et al., 2020). Reconocida accion beneficiosa ejercida por el licopeno, relacionada con su actividad
antioxidante, ha sido destacada en varios estudios que muestran una correlacion negativa entre su
ingesta y la incidencia de enfermedades crénicas (Formisano et al., 2021). Ademas, el licopeno
también redujo la incidencia de enfermedad coronaria y mejord la funcién endotelial (Tang et al.,
2022).

El Lycium barbarum L., familia Solanaceae es una baya de color naranja rojizo de 1-2 cm de

largo con sabor dulce y picante (Fig. 114). Por su riqueza en carotenoides, se ha afiadido a los aceites
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de oliva y soja como antioxidante para mejorar su estabilidad oxidativa. La zeaxantina es el principal
carotenoide de la baya de goji (méas del 80% de su contenido total de carotenoides), seguida de la p-
criptoxantina y, en los productos lacteos, la zeaxantina es el carotenoide con la concentracion mas
baja (Agyare et al., 2022).

Fig. 114 Lycium barbarum (Agyare et al., 2022).
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La actividad antioxidante de los carotenoides también se puede aplicar al campo de los
complementos alimenticios y en la industria carnica contra la oxidacion de lipidos y como colorantes,

mejorando asi la estabilidad oxidativa de los productos carnicos (Lazzarini et al., 2022).

2.15.3 Actividad antioxidante de luteina y zeaxantina en la retina

Las xantofilas, otro tipo de carotenoides, exhiben una mayor capacidad antioxidante en
comparacion con el 3-caroteno al eliminar los radicales libres y apagar el oxigeno singlete (Stiefvatter
et al., 2021). Como principales antioxidantes no enzimaticos en la retina, se ha postulado que
carotenoides y vitaminas tienen la capacidad de proteger la retina contra el dafio oxidativo al eliminar
los radicales libres y el O reactivo segun la evidencia disponible de experimentos in vitro y con
animales (Fig. 115) (Jiang et al., 2022).

Fig. 115 Corte histoldgico a través de una fovea de mono que muestra la distribucion de las xantofilas maculares de
color amarillo. El vitreo esta en la parte superior (Jiang et al., 2022).
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Ricarte y colaboradores (2020) sefialan que segin un estudio reciente, una dieta rica en
carotenoides mostr6 una asociacion positiva con el rendimiento cognitivo. Por ejemplo, se ha
comprobado que el consumo regular de luteina previene enfermedades oculares maculares, cataratas
y también aumenta el pigmento macular (Fig. 116) (Ricarte et al., 2020).

Los pigmentos maculares pueden proteger la retina contra el dafio de la luz y reducir el
impacto adverso de la dispersion de la luz y la aberracion cromética, optimizando asi la sensibilidad
al contraste de la retina (Thomas et al., 2020).

En particular, los carotenoides xantofilas luteina y su isomero estructural, la zeaxantina, se
consideran un filtro de luz azul, que confiere un efecto protector contra un dafio foto-oxidante en la

retina neural (Jiang et al., 2022).

Fig. 116 Transporte de luteina desde el intestino a varios tejidos. En el intestino, las enzimas gastrointestinales eliminan
los ésteres unidos a la luteina. A continuacion, la luteina libre se incorpora a las micelas. La luteina es absorbida por los
enterocitos mediante un proceso pasivo o activo, en el que este Ultimo puede involucrar a la molécula del receptor SR-
B1. Desde los enterocitos, la luteina se empaqueta en quilomicrones, se transporta a traves del sistema linfatico y entra al
torrente sanguineo a través del conducto toracico. Luego es captado por el higado y liberado nuevamente en el torrente
sanguineo como un complejo con lipoproteinas y transportado a varios tejidos. La captacién en la retina por las células
del RPE puede ocurrir a través de un receptor especifico de tejido (SR-B1). La proteina de unidn a luteina en la retina
(StARD1) puede desempefiar un papel en el transporte posterior dentro del tejido (Ricarte et al., 2020).
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Por sus propiedades de absorcion son filtros eficientes para luz visible de alta intensidad y
Acorta que aumenta su funcion antioxidante y contribuye a la proteccion contra el estrés oxidativo
inducido por la luz (Polidori et al., 2021). Estos carotenoides eliminan los radicales libres para reducir
el estrés oxidativo y absorben la luz visible para inhibir la generacién de ROS inducida por la luz
(Kadoh et al., 2022). Asi, los beneficios y riesgos se han relacionado con la ingesta de carotenoides
con propiedades anti y prooxidativas y se requieren niveles éptimos de carotenoides para la actividad
antioxidante en ceélulas y tejidos (Polidori et al., 2021). La zeaxantina y el caroteno de Lycium
barbarum son reconocidos como los principales compuestos bioactivos para mejorar la vista (Zhang
etal., 2021). El dipalmitato de zeaxantina, un tipo de carotenoide predominante en Lycium barbarum,
es un foco de investigacion actual para la prevencion de la degeneracion macular relacionada con la
edad (Zhang et al., 2021).

En estudios anteriores han demostrado que las inyecciones de zeaxantina en la camara anterior
del ojo del pez cebra mejoran la agudeza visual promedio segun lo determinado por las respuestas
optocinéticas (Nakamura et al., 2020). Chucair et al. informaron que la exposicion de células
fotorreceptoras de rata a la zeaxantina en cultivo evit6 su apoptosis inducida por H,0,, lo que indica
que la zeaxantina tenia un efecto antioxidante en la retina (Nakamura et al., 2020).

Las yemas de huevo contienen las formas biodisponibles de los potentes carotenoides
antioxidantes luteina y zeaxantina, que protegen contra el desarrollo de enfermedades metabdlicas al
aumentar la expresion de ARNm de enzimas antioxidantes y disminucién de las citocinas
proinflamatorias (Thomas et al., 2022). Se sabe que los antioxidantes tienen un papel protector en la
reduccion de la inflamacién, por lo que es posible que puedan proteger contra ciertos sintomas

premenstruales (Kerzner et al., 2021).

2.15.4 B- caroteno y astaxantina

Jin y colaboradores (2020) sefialan que para los animales, que no pueden sintetizar
carotenoides de novo, los carotenoides generalmente se adquieren de la dieta. De manera similar, la
vitamina A no se puede sintetizar de novo en animales, se produce por escision oxidativa de
betacaroteno u otros carotenoides provitamina A de la dieta (Jin et al., 2020). En particular, el -
caroteno actua como antioxidante y precursor principal de la vitamina A (retinol), ya que presenta
una actividad de provitamina A del 100% debido a sus dos anillos de ionona 3 (Tsiaka et al., 2020).
Los cultivos ricos en provitamina A acumulan carotenoides que tienen al menos un anillo  no
sustituido (Zhu et al., 2020). La vitamina A se deriva de los carotenoides por escision oxidativa (Wise
etal., 2021).
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En zanahoria naranja, se encontr6 que el gen CYP97A3 es responsable de los altos niveles de
acumulacion de a-caroteno (Ren et al., 2022). Un valioso carotenoide, la astaxantina (3, 30 -

dihidroxi-p, B-caroteno- 4, 40- diona; C40H5204), actia como agente protector frente al dafio

oxidativo de células in vivo porque tiene una alta actividad antioxidante (Hara et al., 2021).

Seguln Liuy colaboradores (2020) la astaxantina se encuentra naturalmente en varios animales
marinos como peces, camarones y esponjas. Asimismo, muchos estudios han informado que la
astaxantina tiene una actividad antioxidante méas fuerte que otros carotenoides, y se ha utilizado
ampliamente en la acuicultura debido a que los animales acuaticos no pueden sintetizar astaxantina.

La astaxantina esta aprobada como colorante alimentario en alimentos para animales y peces por la

Administracion de Drogas y Alimentos de los Estados Unidos (USFDA) (Liu et al., 2020).

Las funciones de la astaxantina incluyen proteccién retinal, recuperacion de la astenopia,
acondicionamiento de la piel, y mejora de la funcidn cognitiva, resistencia a la insulina y sarcopenia
(Miyakawa 2021). Por ejemplo, los carotenoides dietéticos amarillos, como la zeaxantina o el -
caroteno, pueden hidroxilarse o cetolarse en el cetocarotenoide rojo astaxantina, y la astaxantina (Fig.

117), asu vez, puede desempefiar funciones duales como colorante vibrante y potente protector contra

el estrés oxidativo, particularmente en animales marinos (Powers et al., 2021).

Fig. 117 Biosintesis de astaxantina y ergosterol. La produccién de carotenoides y esteroles deriva de la ruta del
mevalonato (MVA). La biosintesis de astaxantina comienza con pirofosfato de geranilgeranilo (GGPP) y la biosintesis
de ergosterol con escualeno, ambos derivados del pirofosfato de farnesilo (FPP). Los cuadrados encierran las reacciones
que involucran a las enzimas P450 (astaxantina sintasa [CrtS], lanosterol-14-desmetilasa y C-22 esterol desaturasa,

codificados por los genes crtS, CYP51 y CYP61, respectivamente) (Powers et al., 2021).
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Recientemente, CYP2J19 fue identificado como el gen que codifica una supuesta - caroteno
cetolasa responsable de la bioconversion de los carotenoides amarillos en astaxantina en aves y
tortugas (Powers et al., 2021). Hipdtesis recientes y modelos moleculares ubican el sitio celular de
bioconversion de carotenoides dentro de las mitocondrias 0 en asociacion con membranas
mitocondriales asociadas, 1o que implica una via metabdlica compartida entre la conversion de

cetocarotenoide y la respiracion celular (Powers et al., 2021).

2.15.5 Efecto antioxidante en la inflamacién y el estrés oxidativo

Dadas sus propiedades antioxidantes y antiinflamatorias y su presencia en el cerebro, el papel
de los carotenoides en la prevencion o el tratamiento de enfermedades neurodegenerativas, incluida
la enfermedad de Alzheimer (Yuan et al., 2020).

Sin embargo, la evidencia de un efecto de los carotenoides sobre la estructura cerebral y la
neurodegeneracion, requiere mas investigacion. En un estudio transversal de EUA, el alto consumo
de carotenoides totales en la dieta se asocio con una menor gravedad de los sintomas depresivos (Lin
& Shen 2021).

Concentraciones plasmaticas o tisulares de estos nutrientes antioxidantes pueden afectar los
resultados de salud perinatal, ya que el estrés oxidativo en el embarazo juega un papel en el desarrollo
de patologias como preeclampsia, restriccion del crecimiento intrauterino, tamafio del bebé pequefio
para la edad gestacional (SGA), aborto espontaneo, y parto prematuro (Mc Connell et al., 2021).

Lo méas importante es que los carotenoides aportan propiedades cardioprotectoras,
neuroprotectoras y anticancerigenas al disminuir el estrés oxidativo de las células (Tiwari et al.,
2021). El toruleno y la torularhodina tienen fuertes propiedades antioxidantes (Fig. 118) debido a sus
dobles enlaces. Ademas de sus funciones antioxidantes, también se ha demostrado que tienen un
impacto inhibidor efectivo y significativo en el crecimiento del cancer de préstata en ratones, lo que
indica que estos dos carotenoides probablemente estén asociados con la apoptosis tumoral (Qi et al.,
2020).
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Fig. 118 Estructura molecular y espectros de absorcidon de los principales pigmentos carotenoides presentes en
levaduras: torularodina, toruleno y p-caroteno (Qi et al., 2020).
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Darawsha y colaboradores (2021) sugieren que los efectos protectores de los fitonutrientes
estan mediados por la modulacion de las vias de sefializacion que intervienen en los efectos adversos
del estrés oxidativo. Esta modulacion incluye la reduccion de las actividades del sistema de
transcripcion del factor nuclear-xB (NF-«kB), la proteina activadora 1 (AP-1) y la proteina quinasa
activada por mitégenos (MAPK), mejorando asi, el mecanismo de defensa antioxidante. Se demostrd
que los carotenoides activan el sistema de transcripcion ARE/Nrf2 en varios tipos de células,
incluidos los queratinocitos, el tipo de célula principal de la capa epidérmica de la piel (Fig. 119)
(Darawsha et al., 2021).

Aunque las posibles acciones de promocion de la salud de los carotenoides se atribuyen
comunmente a su capacidad antioxidante, pueden actuar a través de otros mecanismos, como la
modulacion de las vias de sefializaciébn (con efectos antioxidantes, desintoxicantes y
antiinflamatorios), la mejora de la comunicacion intercelular o la proteccion contra la luz (Meléndez-
Martinez et al., 2021).
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Fig. 119 Efectos sugeridos de fitonutrientes y estradiol en fibroblastos dérmicos bajo estrés oxidativo. El aumento de
ROS celular es causado por varios factores (por ejemplo, UVB, contaminacion del aire y tabaquismo). El estrés oxidativo
activa los sistemas de transcripcion NFkB y AP-1, lo que aumenta la secrecion de MMP-1y la degradacion del colageno
y disminuye la secrecién de colageno, lo que provoca dafio y envejecimiento de la piel. Como mecanismo de
retroalimentacién, las ROS activan el sistema de transcripcion Nrf2, lo que aumenta la expresion de enzimas antioxidantes
que reducen las ROS (Darawsha et al., 2021).
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2.15.6 Género Haloarchaea

Los extractos carotenoides de Haloarchaea (Fig. 120) han mostrado aplicaciones potenciales
en biomedicina, tales como: una disminucion en la viabilidad celular en células HepG2 de hepatoma
humano; efectos beneficiosos sobre la viabilidad de los espermatozoides; actividad antimicrobiana;
antioxidante y actividad antihemolitica in vitro y actividad anticancerigena y antiviral (Lizama et al.,
2021).
Fig. 120 Colonias de haloarqueas de color rojo anaranjado. (A) Las colonias son de color naranja en placas de agar que

contienen 25 % (p/v) de sales totales (B) Medio liquido de cultivo MH al 25 % p/v, por lo que el cultivo de pigmento
cambia a color rojo intenso tras 72 h de incubacion a 40 °C y 120 rpm (Lizama et al., 2021).

(A)
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Segun Giani & Martinez (2020) Haloarchaea sintetiza principalmente el tipo raro de
carotenoide llamado bacterioruberina y sus derivados. La bacterioruberina (BR) se caracteriza por un
mayor nimero de unidades de C: 50 unidades (C50) en lugar de 40, como en el B-caroteno (C40).
Asimismo, la estructura de BR contiene 13 pares de enlaces dobles conjugados en contraste con los
nueve pares de f-caroteno, que hacen de este carotenoide un eliminador de radicales superior a los
carotenoides C40 (Fig. 121). Ademaés, vale la pena mencionar que los carotenoides permanecen

intactos después de la prevencion del dafio oxidativo (Giani & Martinez 2020).

Fig. 121 Estructura de Bacterioruberina (Giani & Martinez, 2020).
OH

OH

Bacterioruberina juega un papel importante en la proteccion de las células contra el dafio
oxidativo, dadas sus fuertes propiedades antioxidantes atribuidas, que se relacionan principalmente
con el mayor numero de dobles enlaces conjugados y la longitud de la cadena de C (Giani & Martinez,
2020).

2.16 PAPEL DE LOS CAROTENOIDES EN LA FOTOPROTECCION DE RAYOS UV

Los carotenoides funcionan principalmente como auxiliares de la fotosintesis y se usan en el
proceso de fotoproteccion (Sung et al., 2018). Por lo tanto, juegan un papel esencial en el alivio del
estrés oxidativo causado por factores estresantes abi6ticos severos, incluido el estrés contaminante
(Opris et al., 2021).

Los carotenoides se acumulan como sustancias protectoras en una respuesta a la radiacion UV
en varias especies de plantas superiores y microalgas, particularmente en especies aeroterrestres
(Zaytseva et al., 2021). Los carotenoides juegan un papel importante en la fotoproteccion,
aumentando la tolerancia al estrés por luz y calor al tiempo que previene la peroxidacion lipidica de
la membrana (Lana et al., 2020). En general, los carotenoides naturales han evolucionado para
desempefiar un papel clave en la absorcion de diferentes longitudes de onda, segun su estructura (Gea-
Botella et al., 2021). Basados en esta estructura, los carotenoides pueden absorber luz visible de

longitudes de onda cortas que van desde 400 a 550 nm (Xiao et al., 2022). Ademas, son moléculas
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fotosensibles, que absorben la luz en los rayos UV y regiones visibles, lo que lleva a su
fotodestruccion (Semitsoglou-Tsiapou et al., 2022).
También en la fotoproteccion, el papel del carotenoide es extinguir el estado triplete de la

clorofila (Chl) antes de que reaccione con el Oz para formar ROS (Fig. 122) (Srivastava 2021).

Fig. 122 Peroxidacion de los lipidos causado por la clorofila triplete o el oxigeno singlete (10,). En la fotosintesis la
clorofila singlete dona su energia la P680, esta eventualmente dona un electron a la QA que pasa a la QB, pero cuando se
detiene el transporte de electrones por causa de los herbicidas se forma clorofila triplete, esta puede ser apagada por los
carotenoides, puede peroxidar los lipidos directamente o reaccionar con oxigeno molecular (0,) y formar oxigeno singlete
(10,), lo que también causa peroxidacion de los lipidos (Srivastava 2021).
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2.16.1 Fotoproteccion en plantas

En plantas, los carotenoides participan principalmente en fotosintesis, captacion de luz y foto
proteccion (Yuan et al., 2021). Gonzalez y colaboradores (2022) afirman que los carotenoides
coloreados como el B-caroteno o licopeno ejercen un efecto fotoprotector apagando las moléculas de
clorofila excitadas y el oxigeno singulete (102) para proteger el sistema fotosintético. En condiciones
de radiacion excesiva, los carotenoides incoloros como las xantofilas también pueden apagar la

clorofila excitada en el fotosistema Il y ejercer su funcién fotoprotectora (Gonzalez et al., 2022).

2.16.2 Fotoproteccion en bacterias

Los pigmentos carotenoides producidos por bacterias (Fig. 123), debido a su estructura
especifica y propiedades antioxidantes, son los principales agentes que previenen los efectos nocivos
de la radiacion UV (Styczynski et al., 2020).
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Fig. 123 Genes y vias de biosintesis de carotenoides previstas de (a) Planococcus sp. ANT_H30 y (b) Rhodococcus sp
ANT_H53B. IPP, pirofosfato de isopentenilo; DMAPP, pirofosfato de dimetilalilo; CrtP, diapolicopeno oxigenasa; CrtM,
dehidroescualeno sintasa; CrtN, dehidroescualeno desaturasa; CrtNc, 4,40- diapolicopeno oxidasa; CrtE, difosfato de
geranilgeranilo sintasa; CrtY, licopeno beta-ciclasa; CrtO, betacaroteno cetolasa; Crtl, fitoeno deshidrogenasa; CrtB,
fitoeno sintasa; CrtZ, caroteno hidroxilasa; CrtU, fi-carotenoide sintasa (Styczynski et al., 2020).
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En ambientes permanentemente frios, como la Antartida, donde la temperatura durante el afio
suele ser bajo cero y no supera los 15°C, los carotenoides desempefian un papel en la modulacion de
la fluidez de la membrana y protegen a las células bacterianas de la alteracion por congelacion
(Styczynski et al., 2020).

Por cierto, se ha demostrado que los carotenoides confieren un efecto protector contra el estrés
por congelacién-descongelacion y radiacion solar en ciertas bacterias heterétrofas antarticas (Leyton
etal., 2021). Al menos parte de la resistencia de una Microbacterium spp antartica contra la radiacion

UV-B se relaciona con la fotoproteccion por sus pigmentos carotenoides (Gea- Botella et al., 2021).
2.16.3 Fotoproteccion dérmica

Calniquer y colaboradores (2021) sefialan que los estudios de intervencion humana han

demostrado que varios carotenoides como el licopeno y el B-caroteno protegen la piel del dafio
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inducido por los rayos UV. Por ejemplo, licopeno, betacaroteno y luteina redujeron la peroxidacion
lipidica inducida por rayos UV en fibroblastos dérmicos humanos y &cido carndsico, un diterpeno
fenolico de romero, previene el dafio inducido por rayos UV en fibroblastos humanos y
queratinocitos. Dado que el sistema de transcripcion del factor nuclear kappa B (NFxB) es uno de los
mecanismos para aumentar la secrecion de citoquinas por radiacion UV, la inhibicién del NF«B por
carotenoides y los polifenoles pueden proporcionar un mecanismo para la proteccion de la piel
mediante combinaciones de fitonutrientes (Fig. 124) (Calniquer et al., 2021).

Segun Gea- Botella y colaboradores (2021) la luteina puede proteger contra la irritacion de la
piel mediada por la radiacion UV al suprimir la produccion de mediadores inflamatorios en las células
de los queratinocitos (HaCaT). De manera similar, la astaxantina inhibe la secrecion de citoquinas
inflamatorias de queratinocitos epidérmicos, en respuesta a la radiacion UV-B. El licopeno es el
antioxidante que se agota mas rapidamente en la piel con la radiacion UV; por lo tanto, podria jugar
un papel protector (Gea- Botellaetal., 2021). De hecho, el licopeno se puede utilizar en preparaciones
cosméticas debido a sus propiedades para reducir la oxidacion de lipidos y prevenir dafios

relacionados con la accion de los rayos UV (Lazzarini et al., 2022).

Fig. 124 Efectos dafinos para la piel de la radiacion UV. La radiacion UVB provoca estrés oxidativo y conduce a la
activacion del sistema de transcripcion NFkB, lo que da como resultado la induccién de varias citocinas inflamatorias,
incluidas IL-6 y TNFa. Estas citoquinas conducen a respuestas inflamatorias de la piel, como eritema. TNFa induce la
expresion de MMP-1, lo que conduce a la degradacion del colageno y a la disminucion de la elasticidad de la piel. Los
carotenoides y polifenoles inhiben NFkB e inducen ARE/Nrf2. La activacion del sistema de transcripcion ARE/Nrf2 por
combinaciones de fitonutrientes puede reducir el estrés oxidativo inducido por UV, lo que puede explicar parcialmente la
atenuacion de los efectos adversos inducidos por UV (Calniquer et al., 2021).
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Los carotenoides son los pigmentos més representativos producidos por Deinococcus (Fig.
125), que pueden proteger y reparar el ADN dafiado después la radiacion (Chu et al., 2021).

Fig. 125 Deinococcus radiodurans (Chu et al., 2021).

En células de algunas microalgas verdes (Chlorophyceae), los carotenoides también juegan
un papel de protectores solares absorbentes de espectro de radiacion fotosintética (PAR). En
particular, la microalga Haematococcus lacustris (Chlorophyceae, Volvocales) acumula grandes
cantidades del cetacarotenoide astaxantina que ha demostrado tener un efecto fotoprotector como
agente protector (Fig. 126). Otra microalga, Dunaliella salina (Volvocales), acumula -caroteno que
protege sus células contra dafios por alta irradiacién mediante apantallamiento mediante absorcion en

la region azul del espectro (Zaytseva et al., 2021).

al., 2021).

ematococcus pluvmhs‘

Fig. 126 Haematococcus lacustris (Zaytseva et

s,

Los carotenoides del ciclo de las xantofilas, zeaxantina, anteraxantina y violaxantina,
desempefian un papel fundamental en la disipacion del exceso de energia luminosa a través de la

extincion no fotoquimica para minimizar la fotoinhibicion (Baseggio et al., 2020).
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2.17 ESPECTROS RAMAN EN LA IDENTIFICACION DE CAROTENOIDES

Generalmente, los protocolos analiticos convencionales para la identificacion de carotenoides
se basan en fases estacionarias poco comunes (tipicamente C5,) y una combinacion de solventes
(metil terc-butil éter, acetato de etilo y diclorometano) que son incompatibles con la deteccién de
espectrofotometro (MS). Ademas, la elucion de ésteres de carotenoides extremadamente hidrofobicos
es dificil de realizar, debido a la fuerte interaccién entre el compuesto objetivo y los grupos
funcionales del gel de silice hidrofébico unidos a las fases estacionariasCs, de cadena larga (Fig. 127)
(Lietal., 2020).

Fig. 127 Interacciones hidrofébicas (Li et al., 2020).

G ¢, Hidrofobico CH3 HaC
H.C —Si H.c ‘Si 3C «o.~CH3 CH
3 ’\I‘HHJ Fisia. va/3| Si si 3
o “Hio ~ JOH o OH CHg <"V “CHj,
o = / O CH,
AN Y A T |
i i i i i i i i i i
ch /7 \O /i \O /ﬁ \0/1\0 /S\ \.O /ﬁ] \O /7 \O/ \\O /\\O -~ \\OH
HO OH HO OH OH OH HO OH OH OH

Debido a que los espectros Raman de los carotenoides varian con pequefias diferencias
estructurales, los espectros han sido ampliamente utilizados para identificar y caracterizar los
carotenoides en sistemas bioldgicos (Fig. 128) (Dhanani et al., 2022).

El estado de los carotenoides en la piel, evaluado mediante espectroscopia Raman de
resonancia (RRS), ha surgido como un método valido y fiable para evaluar la ingesta de frutas y
hortalizas, que supera muchos de los desafios relacionados con la obtencién de mediciones de
carotenoides en plasma (Jilcott et al., 2021).

Debido al éxito del uso de la RRS para medir los carotenoides que se depositan en la piel, la
espectroscopia de reflexion (RS) también ha demostrado para ser valido en varios grupos de edad y
altamente sensible a los cambios en la ingesta (Jones et al., 2021). Los niveles de SC obtenidos
mediante el método de espectroscopia de reflexion mediada por RS se correlacionaron con los niveles

de carotenoides en suero medidos mediante HPLC (Kadoh et al., 2022).
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Fig. 128 Espectros de resonancia Raman de la fraccidn rica en carotenoides en relacion con los carotenoides obtenidos
de la cascara de la sandia tipo Fascination (Dhanani et al., 2022).
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El uso de colorimetro para determinar el contenido de carotenoides es relativamente méas
econdmico ya que no requiere costosos equipos caracteristicos de LC (Nkhata 2020). La identidad de
los carotenoides utilizados por muchos animales para la coloracion se ha identificado mediante
cromatografia y técnicas espectrofotométricas (Powers et al., 2021). Las propiedades de los B-
carotenoides se utilizan ampliamente en el andlisis de alimentos para detectar y determinar su

presencia y contenido por infrarrojos (IR) y espectroscopias Raman (Kupka et al., 2022).

2.18 SEPARACION Y CUANTIFICACION DE CAROTENOIDES

Los carotenoides se han cuantificado mediante varios métodos analiticos, como HPLC-DAD
(Fig. 129), espectrometria de masas de ionizacién quimica a presion atmosférica (LC-APCI-MS) y
espectrometria de masas de tiempo de vuelo de cuadrupolo de cromatografia liquida rapida (LC-
QTOF-MS) (Fig. 130) (Grujic et al., 2022).
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Fig. 129 Cromatograma HPLC (DAD, 475 nm) de clorofilas y carotenoides en estado vegetativo verde, Neoxantina (1),
Violaxantina (2), Astaxantina (3), Adonixantina (4), Isémero de Astaxantina (5), Zeaxantina (6), Luteina ( 7), isomero de
luteina (8), isomero de luteina (9), isémero de luteina (10), clorofila b (11), derivado de clorofila b (12), clorofila a (13),
derivado de clorofila a (14), equinenona (15 ), B-caroteno (16), No identificado (17), No identificado (18), No
identificado (19) (Grujic et al., 2022).
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La cromatografia en contracorriente (CCC) es una cromatografia particion liquido-liquido sin
soporte sélido Unica (Fig. 131). En comparacion con la cromatografia en gel de silice tradicional, la
diferencia méas obvia es que su fase estacionaria es también liquido, que conduce a CCC a no producir

adsorcion irreversible (Gong et al., 2021).

Fig. 130 Cromatograma LC- QT- MS de muestra de H. pluvialis, masas extraidas de Neoxantina (1), Violaxantina (2),
Astaxantina (3), Luteina (4), Adonirubina (5), Cantaxantina (6), Monoésteres (7) y diésteres (8) (Grujic et al., 2022).
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Fig. 131 Esquema de un equipo de cromatografia a contracorriente de alta velocidad (HSCCC) (Gong et al., 2021).
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El método estandar de oro para medir la concentracion de carotenoides es la HPLC (Fig. 132),
que tiene la capacidad de separar y cuantificar carotenoides individuales que difieren en su actividad

de provitamina A (Jaramillo et al., 2018).

Fig. 132 Cromatograma HPLC del extracto crudo de carotenoides de frutos de L. barbarum. (Los picos 1, 2 y 3 fueron
zeaxantina, monopalmitato de zeaxantina y dipalmitato de zeaxantina, respectivamente) (Jaramillo et al., 2018).
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2.18.1 Técnica NIRS

Como alternativa a estos métodos de analisis, la técnica Espectroscopia de reflectancia de
infrarrojo cercano (NIRS) ofrece varias ventajas, como alta respuesta, destruccion sin muestra, no
contaminante y bajo costo analitico que no requiere una preparacion de muestra sofisticada (Fig. 133)
(Toledo et al., 2018).

Al respecto, Carvalho y colaboradores (2022) mencionan que a pesar de los importantes

avances en el aumento del contenido de carotenoides obtenidos en varios programas de mejoramiento
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convencionales, el fenotipado para cuantificar el contenido total de carotenoides (TCC) o B-caroteno
es bastante sensible, consume mucho tiempo, es tedioso y costoso. Sefiala que recientemente, las
predicciones basadas en la NIRS han demostrado un alto potencial para el fenotipado indirecto del
contenido de carotenoides en la yuca. El fenotipado rapido por imagenes ya se ha utilizado
ampliamente para estudiar la relacion entre indices de color extraidos de imagenes y contenido de
carotenoides en diferentes cultivos como la zanahoria (Daucus carota), tomates (Solanum
lycopersicum L.), aceite de oliva (Olea europaea) y mandarina (Citrus reticulata Blanco) (De
Carvalho et al., 2022).

Fig. 133 Espectroscopia NIRS (Toledo et al., 2018).
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2.19 EXTRACCION DE CAROTENOIDES

La mejora de la extraccion de pigmentos se demostré mediante el tratamiento mecanico o
quimico, ultrasonidos para la disrupcion celular, y mediante el uso de diferentes metodos de
extraccion (Flieger et al., 2018). Durante la evaluacion de vitaminas o carotenoides en aguacate, se
utiliza acetona (solvente versatil y bajo punto de ebullicién) y durante la extraccion primaria
etileterorhexano después de la saponificacion (Cortés et al., 2019).

Sin embargo, como grupo de pigmentos naturales solubles en lipidos, la estructura inestable
de los carotenoides presenta requisitos mas altos para los métodos de separacion, y esto también limita
la preparacion a gran escala de dichos pigmentos naturales (Gong et al., 2021). Durante el proceso,
el tratamiento térmico, puede mejorar la biodisponibilidad de los carotenoides de frutas y verduras al
interrumpir paredes celulares (Rosul et al., 2022). En la medida en que los carotenoides no son

solubles en agua, la técnica incluye algunos pasos complicados: destruccion de biomasa, extraccion
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de carotenoides con un solvente polar, su separacién y evaluacion espectrofotométrica (Delegan et
al., 2021).

La produccion de jugos de espino amarillo han demostrado que la vitamina C contenida en
ellos tiene buena estabilidad, y que al calentar brevemente las frutas antes del prensado da mayor

recuperacion de carotenoides (Tkacza et al., 2021).

2.19.1 Ultrasonicacion
El proceso de ultrasonido se basa en el fendmeno de la cavitacion, es decir, la produccion,

crecimiento y colapso de burbujas que provocan la ruptura de la célula, lo que conduce al solvente a
través de los microporos de la célula dafiada, generando difusion interna y aumentando la
transferencia de masa (Fig. 134) (Lara- Abia et al., 2022). Los procesos de ultrasonicacién resultan
exitosos para especies con una pared celular muy rigida, como los géneros Scenedesmus y Chlorella

(Fernandes et al., 2021).

Fig. 134 Cavitacidn inducida por ultrasonido (Lara- Abia et al., 2022).
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2.19.1.1 Extraccion asistida por ultrasonido (EAU)

Segun Bhimjiyani y colaboradores (2021) la EAU se considera un medio eficaz y un método
rapido para mejorar el valor nutricional de los aceites vegetales (Fig. 135). Es usado para extraer
componentes bioactivos directamente de la biomasa vegetal en un corto periodo eliminando el uso
del solvente durante la EAU, la energia ultrasdnica generada a traves de la sonda del sonicador
permite la ruptura/dilatacion de las paredes de las celdas de biomasa; por lo tanto, los extractivos
(carotenoides y tocoferoles) se extraen de la biomasa y se difunden en los aceites destinados al

enriguecimiento.
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Fig. 135 Representacion esquematica del aparato de sonicacion (Bhimjiyani et al., 2021).
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Segun Umair y colaboradores (2021) hoy en dia, la UAE es ampliamente utilizada para la
extraccion de material nutricional, como compuestos bioactivos, por ejemplo, flavonoides,
carotenoides, polisacaridos, proteinas y lipidos. La extraccion por ultrasonido puede mejorar la tasa
de extraccion, la eficiencia de extraccion, reducir la temperatura y tiempo de extraccion en

comparacion con los métodos de extraccion tradicionales (Fig. 136) (Umair et al., 2021).

Fig. 136 Comparacion entre la extraccidn asistida por ultrasonido y la extraccion convencional para obtener el maximo
rendimiento de carotenoides (Umair et al., 2021).
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2.19.2 Extraccion asistida por microondas (MAE) y extraccion asistida por alta presiéon
hidrostatica (HHPAE)

Lara-Abia y colaboradores (2022) sefialan que tecnologias de extraccion verde, es decir, la
UAE, MAE (Fig. 137) o la HHPAE (Fig. 138), entre otras, revalorizan los residuos alimentarios y
subproductos, minimizando el uso de solventes orgénicos (quimicos a base de petréleo), reduciendo
el consumo de energia, generando productos méas seguros para el consumo y siendo mas ecoldgico
para el medio ambiente. Entre las técnicas recientemente desarrolladas, la MAE y la UAE se han
considerado dos de los métodos mas practicos a escala industrial debido a la disponibilidad de
equipos, la operacion conveniente y la alta eficiencia de extraccion. EI MAE se basa en la asistencia
de radiacién electromagnética con frecuencias de 0,3 a 300 GHz, que inducen calor en el interior del
material mediante la rotacion dipolar y la conduccion ionica de las moléculas. La activacion de estas
moléculas y el calor generado en este proceso pueden debilitar o romper las paredes celulares, por lo
que los compuestos bioactivos pueden liberarse més facilmente de la matriz del material a los

disolventes de extraccion.

Fig. 137 Extraccidn asistida por microondas (Lara-Abia et al., 2022).
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Las tecnologias de extraccion asistida por alta presion (HPE), por ultrasonidos y microondas
pueden mejorar la tasa de extraccion de ingredientes activos de alimentos o plantas medicinales.
Durante la extraccion, cuando la presion aumenta, el volumen de la mezcla se comprime y la presién
dafara fisicamente la estructura celular de la mezcla, lo que cambia la permeabilidad de la pared
celular o la membrana y, a su vez, hace que el disolvente entre rapidamente en células, aumentando
la eficacia de transferencia de masa del disolvente y el soluto. Debido a que HPE se lleva a cabo a

temperatura ambiente, evita los efectos adversos causados por la sensibilidad al calor y da como
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resultado tiempos de extraccion mas cortos, menores costos y mayores rendimientos de extraccion

(Huang et al., 2013).

2.20 PROCESAMIENTO DE ALTA PRESION HPP

El HPP se ha propuesto como un sistema alternativo a las tecnologias de procesamiento

térmico tradicionales para obtener productos seguros y nutritivos derivados de plantas de sabor fresco
(Fig. 138) (De Ancos et al., 2020).

Fig. 138 Equipo de procesamiento de alta presion (De Ancos et al., 2020).
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Hasta el momento existen numerosos estudios sobre la efectividad del proceso de alta presion

hidrostatica HHP en la destruccion de microorganismos en frutas y verduras; ademas, algunos

estudios han sugerido que esta tecnologia no térmica puede potenciar la actividad antioxidante y

mejorar la extraccion de compuestos bioactivos debido a los cambios que se producen en la estructura

de los alimentos vegetales durante el procesamiento de los alimentos (Lara- Abia et al., 2022).

2.21 USO DE NUEVOS SOLVENTES PARA LA EXTRACCION DE CAROTENOIDES

La mayoria de los carotenoides se extraen de fuentes naturales con bajos rendimientos debido

a procesos complicados de varios pasos y bajas concentraciones en las materias primas, que también

pueden verse afectadas por condiciones ambientales desfavorables (Li et al., 2020)

Asimismo, Ricarte y colaboradores (2020) sefialan que industrialmente, los metabolitos de las

plantas, como los carotenoides y los compuestos fendlicos, se extraen a través de procedimientos bien
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establecidos que utilizan solventes orgéanicos, como hexano, metanol y éter dietilico (Fig. 139). Sin
embargo, estos disolventes son toxicos y no amigables con el medio ambiente. En consecuencia, el
uso de disolventes poco toxicos 0 no toxicos, con bajo impacto ambiental, recientemente ha sido un

tema de interés en la academia e industria (Ricarte et al., 2020).

Fig. 139 Eficiencia de extraccion de siete solventes de uso comun (Ricarte et al., 2020).
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3 Solvents

La industria alimentaria hoy en dia prefiere solventes “verdes” para la extraccion de estos
compuestos, debido a sus caracteristicas no toxicas, seguridad alimentaria y posibilidades de reciclaje
(Lazzarini et al., 2022). Ademas, los beneficios para la salud bien establecidos que aportan los
carotenoides y los compuestos fenélicos fomentan la optimizacion de las metodologias de extraccion
de estos metabolitos de las plantas (Ricarte et al., 2020).

De hecho, los carotenoides son facilmente degradables por diversos factores y muestran una
afinidad variable hacia los solventes de extraccion, debido a su amplio rango de polaridad (Paradiso
et al., 2020). Los carotenoides generalmente tienen un espectro de absorcion de tres picos con
maximos y minimos bien definidos, aunque muestran diferentes caracteristicas Opticas en varios
solventes que dependen de la polarizabilidad del solvente (Srivastava 2021).

Algunos autores informaron que es posible una extraccion mas eficaz mediante el uso de
disolventes no polares, dependiendo del grupo objetivo de carotenoides (Grujic et al., 2022). Sin
embargo, la extraccion de estos compuestos bioactivos suele ocurrir con solventes organicos
convencionales (COS), los cuales presentan alta volatilidad y potencial toxico (Murador et al., 2020).
El ciclopentilmetiléter (CPME), 2-metiltetrahidro furano (2-MeTHF) y acetato de etilo mostraron una
gran capacidad para sustituir el solvente estandar, n-hexano, ya que el CPME vy el 2-MeTHF
extrajeron 27.3 y 12%, respectivamente, mas carotenoides que el n-hexano, mientras que el acetato
de etilo mostré la misma eficiencia de extraccion que el n-hexano (Ricarte et al., 2020).

Los disolventes organicos pueden entrar facilmente en partes del cuerpo y 6rganos, donde se

convierten a través de procesos osméticos en formas solubles en agua, que a veces pueden ser mas
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toxicas que el compuesto original (Lazzarini et al., 2022). Ademas, los pasos involucrados en la
extraccion industrial mediada por COS tienen enormes efectos ambientales, tales como el tremendo
consumo de energia, largo periodo de homogeneizacion entre la fuente natural y solventes, y también
la gran cantidad de solventes necesarios para recuperar altos rendimientos de los compuestos (De
Souza et al., 2021b).

Segun Diacon y colaboradores (2021) los esfuerzos de investigacion se han dirigido hacia el
desarrollo de nuevos solventes verdes, un ejemplo de esto es el lactato de etilo, producido por
fermentacion a partir de biomasa. Debido a diversas desventajas inherentes a la extraccion de
carotenoides mediante disolventes organicos convencionales, se han investigado nuevas técnicas de
extraccion verde, como la extraccion de fluido supercritico y la extraccion asistida por enzimas para

extraer estos compuestos bioactivos (Miegkus et al., 2019).

2.21.1 €O, supercritico

La astaxantina para consumo humano a menudo se produce extrayéndola de la microalga
Haematococcus pluvialis; generalmente se extrae de H. pluvialis utilizando CO> supercritico, un
método que no es dafiino y que elimina facilmente el CO> (Fig. 140) (Hara et al., 2021). El contenido
de astaxantina en H. pluvialis cultivado en estanques abiertos es normalmente 1.5-3% (sobre una
base de forma libre) mientras que esto puede ser >4% usando un fotobiorreactor tubular, dependiendo
de la temporada y el clima local (Miyakawa 2021).

Existen algunos desafios en la produccion comercial de H. pluvialis astaxantina, incluido el
complicado proceso de extraccion debido a sus gruesas paredes celulares. Ademas, otros
cetocarotenoides particularmente las astaxantinas hidroxiladas con fuertes capacidades antioxidantes
tienen efectos beneficiosos sobre la salud humana y animal. Sin embargo, estos cetocarotenoides son
escasos por naturaleza y dificiles de sintetizar quimicamente (Liu et al., 2020).
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Fig. 140 Esquema del sistema para el proceso de extraccidn por fluidos supercriticos (Hara et al., 2021).
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El uso de C0, supercritico puede extraer con éxito compuestos termolabiles (generalmente a
temperaturas alrededor de 60°C), como los carotenoides, considerando las caracteristicas inertes de
este solvente, es decir, caracteristicas no explosivas y no toxicas (Tabla 8) (Lazzarini et al., 2022).

Tabla 8. Comparacion de algunos de los parametros de los métodos de extraccion con disolvente orgénico, extraccion
con didxido de carbono y extraccion asistida por enzimas (EAE) (Lazzarini et al., 2022).

Methods’ Parameters Extraction with Organic 5olvent  CO; Extraction EAE
Extraction yield High High Low
Cost of the analysis Medium High Low
Cost of the solvents High Low Low
Ecological safety Low High High
Time Rapid Rapid Medium
Trace solvent residues in final
solvent residues in fina Yes No No
product
Handling Difficult Difficult Simple

2.21.2 Liquidos ionicos (IL)

En la literatura actual, algunos estudios ya han utilizado los IL para obtener carotenoides
naturales, con excelentes resultados con respecto a la biocompatibilidad, rendimiento y estabilidad
térmica (Fig. 141) (De Souza et al., 2021Db). Por lo tanto, los IL se han aplicado como una alternativa
mas sostenible en la extraccion de compuestos bioactivos de diversas matrices alimentarias (Murador
et al., 2020). Sin embargo, a pesar de estas interesantes caracteristicas, algunos de ellos presentan alta

toxicidad, incluso en comparacion con solventes volatiles organicos (VOS) (De Souza et al., 2021a).
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Fig. 141 Procesos de extraccion. El proceso mediado por IL se considera un método ecolégico; y el proceso mediado por
COS, basado en disolventes organicos derivados del petréleo (De Souza et al., 2021b).
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2.21.3 Solventes eutécticos profundos

Como alternativa al uso de VOS actualmente, se han llevado a cabo estudios con alternativas
de solventes no volatiles, principalmente los IL y, mas recientemente, solventes eutécticos profundos,
que ya han demostrado ser solventes alternativos eficientes reemplazando las extracciones basadas
en VOS (Fig. 142), ademas de representar una opcion sostenible, ya que se puede recuperar, reutilizar

y reciclar en nuevos (o incluso diferentes) procesos (Santamarina et al., 2022).

Fig. 142 Aplicaciones de los DES en funcién de su naturaleza hidrofilica o hidrofébica (Santamarina et al., 2022).
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En particular, para evitar los efectos potencialmente nocivos de los solventes tradicionales,
los nuevos clases de reactivos se han vuelto mas populares, como los solventes eutécticos profundos
(DES), una clase particular de solventes considerados amigables con el medio ambiente (Fig. 143)
(Lazzarini et al., 2022).

Fig. 143 Contenido de carotenoides totales extraidos (ppm) de pétalos de girasol utilizando los disolventes verdes
seleccionados. Los experimentos se llevaron a cabo con (gris) o sin enzima (negro/blanco). Se eligié hexano como control
positivo (Lazzarini et al., 2022).
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Una mezcla de DES esta hecha de dos 0 mas compuestos que normalmente son sélidos a
temperatura ambiente, pero cuando se mezclan en proporciones particulares, se transforman en
liquidos (Fig. 144) (Lazzarini et al., 2022).

Fig. 144 Estructuras quimicas de los disolventes verdes seleccionados utilizados en la extraccion de metabolitos de
pétalos de girasol y floretes (Lazzarini et al., 2022).
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2.21.4 Aceites vegetales

La sustitucion de disolventes organicos por aceites vegetales puede encontrar aplicaciones y
ventajas potenciales ya que son seguros (no tdxicos), naturales (de origen vegetal), pueden actuar
como barrera entre los carotenoides extraidos en el aceite vegetal y la atmdsfera evitando su oxidacion
y procesos, y podrian aumentar los rendimientos de extraccion de moléculas de lipidos debido a la
naturaleza lipofilica de los aceites vegetales (Lara- Abia et al., 2022). De la misma manera, Goula y
colaboradores (2017) usaron aceites vegetales en extraccion asistida por ultrasonido para extraer
carotenoides de residuos de granada (Punica granatum), con una eficiencia de extraccion entre 85,7
y 93,8% (Ricarte et al., 2020).

2.22 IMPACTO DE LOS CAROTENOIDES EN EL MERCADO

Los carotenoides juegan un papel importante tanto en la salud como en la comercializacion
de productos (Requena et al., 2022). Hasta la fecha se han identificado mas de 1000 carotenoides
naturales, de los cuales la astaxantina, B-caroteno, luteina y licopeno son los méas importantes en el
mercado mundial (Liu et al., 2020).

Hay muchos carotenoides de origen bacteriano, incluidos el [B-caroteno, astaxantina y
licopeno, que han encontrado aplicaciones en la industria alimentaria, cosmetologia, acuicultura,
medicinay en otras industrias (Styczynski et al., 2020). Los carotenoides también son compuestos de
gran interés ya que tienen un alto valor econémico y su mercado esta en expansion, se estima que
alcanzaréa los 2,000 millones de dolares para 2026 (Liu et al., 2021).

Los pigmentos carotenoides de xantofila estdn recibiendo un interés creciente en varios
campos industriales, como la industria de alimentos funcionales, nutracéuticos y cosméticos, etc., con
un valor de mercado global en crecimiento exponencial estimado en méas de 100 millones de dolares.
El creciente interés por las xantofilas se debe a sus amplias y diversas propiedades bioactivas y
beneficiosas para la salud, que incluyen antioxidantes, antiinflamatorios y antiobesidad. Del mismo
modo, es de gran interés su efecto antiproliferativo y actividad anticancerigena contra varias lineas
celulares de cancer (Guerin et al., 2022).

Aunque la mayoria de los carotenoides comercializados son sintéticos, las preferencias de los
consumidores por los aditivos naturales han fortalecido el mercado de los carotenoides naturales que
fue valorado en $1,24 mil millones en 2016 y se espera que crezca hasta alcanzar un valor global de
$1,9 mil millones en 2028, especialmente para la luteina, B-caroteno, licopeno y astaxantina, siendo
las microalgas una de las mejores fuentes de carotenoides naturales (Rengel et al., 2022).

El aprovechamiento integrado de los residuos de la industria alimentaria permite obtener

importantes ahorros de recursos materiales y energéticos, proporcionando mayores niveles de ciclos
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cerrados de produccién y recursos, lo que contribuye a la eficiencia econémica de la produccion
(Umair et al., 2021). Debido a su bajo valor econdmico, la zanahoria de baja calidad y sus partes
desechadas se pueden utilizar como fuente de carotenoides en alimento de animales (Panaite et al.,
2021).

2.22.1 Pigmentos de origen natural

El uso de carotenoides naturales es consistente con la preferencia de muchos consumidores
de productos naturales y da seguridad (Panaite et al., 2021). Por lo tanto, la produccion eficiente de
carotenoides naturales es particularmente importante y deseable (Styczynski et al., 2020). La
aplicacion de carotenoides y clorofilas como pigmentos naturales ha ganado un interés creciente por
parte de la industria alimentaria, dada la gran preocupacion sobre las preferencias alimentarias
(Murador et al., 2020). Sin embargo, la produccion de carotenoides naturales se ve obstaculizada por
los altos costos de la fermentacion industrial y purificacion de carotenoides (Niero et al., 2021).

La creciente demanda del mercado de carotenoides de origen natural obliga a las empresas
biotecnologicas a buscar soluciones eficientes y alternativas a su adquisiciéon (Styczynski et al.,
2020). El mayor desafio en la produccion de carotenoides naturales es el alto costo, incluidos los
desembolsos de energia para mantener las temperaturas 6ptimas de crecimiento de los organismos
mesoéfilos de uso coman (Styczynski et al., 2020). Como el creciente interés del mercado mundial
por los carotenoides de fuentes naturales y biliproteinas fundamenta la experimentacion sobre la
optimizacion de su produccion, el parametro de la luz emerge como un factor clave para lograrlo
(Hotos & Antoniadis 2022).

Actualmente, los carotenoides naturales comerciales (-caroteno, astaxantina y zeaxantina) se
extraen de un pequefio nimero de tejidos vegetales especificos y algunos microbios (Liu et al., 2021).
La coloracién roja intensa, conocida por influir en las percepciones de los consumidores, se atribuye
al licopeno, el carotenoide méas abundante y representa alrededor del 80% del total de pigmentos
(Formisano et al., 2021). Los métodos de produccion de carotenoides incluyen la sintesis quimica, la
extraccion de plantas y la fermentacion microbiana, por lo que este ultimo tiene posiblemente las
mejores perspectivas de desarrollo debido a su sostenibilidad y evitacién de disolventes o
catalizadores toxicos (Chu et al., 2021).

Liu y colaboradores (2018) sefialan que la produccion microbiana es la principal fuente de
origen natural de carotenoides, como el B-caroteno y la astaxantina, debido a mayores tasas de
crecimiento y contenidos. El principal desafio en la produccién de carotenoides usando microbios es
desarrollar nuevos recursos que puedan usar medios de cultivo rentables para producir alto contenido

de carotenoides y biomasa microbiana. Una estrategia factible para enfrentar el desafio es construir
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microorganismos carotenoides de alto rendimiento mediante ingenieria metabolica que podria utilizar
subproductos agroindustriales para reducir la produccion, costo y mantenimiento del desarrollo
sostenible (Liu et al., 2018).

Para promover la industrializacion de lipidos microbianos y de carotenoides, se requieren
esfuerzos en diferentes aspectos de la cadena de produccion, incluyendo la seleccion y/o desarrollo
de una cepa microbiana con potencial para ser utilizada en procesos de gran escala, el establecimiento
de un bioproceso apropiado capaz de maximizar la formacion del producto por la levadura, y el
desarrollo de un procesamiento posterior eficiente para separar lipidos y carotenoides (Liu et al.,
2021).

Estos desafios pueden superarse mediante tecnologias novedosas basadas en biologia
sintética, como la optimizacion de la produccién de cofactores y precursores metabdlicos, la
eliminacion de genes que compiten por sustratos, y la sobreexpresion de enzimas limitantes (Niero et
al., 2021).

2.22.2 Pigmentos de origen sintético

Los pigmentos sintéticos amarillo-rojizos, que imitan el color de carotenoides naturales, se
producen principalmente utilizando solventes derivados del petrdleo, que se consideran peligrosos
para el medio ambiente y la salud humana (De Souza et al., 2021a). Styczynski et al., (2020) sefialan
que es importante destacar que los carotenoides sintéticos tienen algunas ventajas sobre los
carotenoides naturales. Primero, muestran una mayor estabilidad por oxidacién o isomerizacion
indeseable limitada. Ademas, se preparan en formas de coloides o emulsiones solubles en agua mas
facilmente absorbibles. Sin embargo, los carotenoides de origen sintético pueden estar contaminados
con sustancias toxicas que se utilizan para su produccion que tienen un impacto negativo en la salud
humana (Styczynski et al., 2020).

Convencionalmente, los carotenoides sintéticos aprobados para su uso en las formulaciones
alimenticias se han relacionado con el aumento de conductas hiperactivas en nifios, ademéas de
enfermedades respiratorias y cardiovasculares (De Souza et al., 2021b). Los carotenoides sintéticos
tienen un efecto nocivo sobre el medio ambiente y la salud pablica en comparacion con los pigmentos

naturales.
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3 CONCLUSIONES

En la presente revision de literatura se conocieron las caracteristicas, propiedades y métodos
de extraccion de carotenoides: carotenos y xantofilas. Como se ha visto, los carotenoides abarcan una
amplia gama de funciones bioldgicas que van a contribuir a la prevencion de algunas enfermedades,
el correcto desarrollo de plantas y sobre todo seran Utiles en los seres humanos como en el caso del
B — Caroteno precursor de la vitamina A. Se sabe que los carotenoides pueden encontrarse tanto en
alimentos o plantas, inclusive ser sintetizados por algunas bacterias. Actualmente, los carotenoides
han cobrado importancia por todas las aplicaciones que se pueden observar dentro de diversas areas,
sin embargo, su extraccion no es nada sencillay requiere de soluciones para poder obtenerlos. Gracias
al avance de la ciencia y la tecnologia hoy conocemos que han surgido novedosas técnicas para su
extraccion, entre ellas las extracciones verdes que contribuyen al cuidado del medio ambiente
utilizando solventes que no son tdxicos y nocivos para los ecosistemas. En cuanto a su identificacion
existen diversos estandares de referencia de cada compuesto, ademas equipos automatizados que se
encargan de descifrar con gran sensibilidad el tipo de compuesto presente.
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