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ÁCIDO LINOLEICO CONJUGADO: ESTRUTURA QUÍMICA, 
EFEITOS SOBRE A SAÚDE HUMANA E ANÁLISE EM LÁCTEOS

Conjugated linoleic acid: chemical structure,
occurrence and effects on human health
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RESUMO

Denomina-se ácido linoleico conjugado (CLA) o grupo de isômeros posicionais 
e geométricos do ácido linoleico, que por serem naturalmente sintetizados no 
rúmen de animais, têm como principal fonte os alimentos derivados do leite e as 
carnes provenientes dos ruminantes. Há mais de duas décadas, inúmeros estudos 
tanto em animais quanto em humanos vêm relacionando o CLA a efeitos benéficos 
diversos tais como redução da carcinogênese, da aterosclerose, da massa lipídica 
corporal, aumento da massa muscular, entre outros. O presente trabalho teve como 
objetivo apresentar um panorama dos estudos relacionados ao CLA, no que diz 
respeito à síntese em animais e por bactérias láticas, bem como os efeitos benéficos 
cientificamente comprovados e formas de quantificação, sempre enfatizando leite 
e derivados lácteos.
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ABSTRACT

Conjugated linoleic acid (CLA) is the group of positional and geometric isomers 
of linoleic acid, which are naturally synthesized in the rumen of animals. The main 
dietary sources of CLA are milk, dairy products end meat from ruminant animals. For 
over two decades, numerous studies both in animals and in humans, have been linking 
CLA to several beneficial effects such as reduction of carcinogenesis, atherosclerosis, 
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body fat mass and increase muscle mass. This study aimed to present an overview of 
current studies related to CLA, regarding the synthesis of CLA by lactic acid bacteria 
and in animals rumen, as well as the beneficial effects and scientifically proved ways 
to quantify, always emphasizing milk and milk products.
Keywords: fatty acid; isomers; milk, CLA.

nos últimos anos, tanto no que diz respeito 
à procura por matérias-primas com maior 
conteúdo deste ácido graxo até procedimentos 
capazes de aumentar a concentração de CLA 
em leite e derivados. Como consequência, 
metodologias para extração e quantificação de 
CLA também vem sendo pesquisadas.

Esta revisão tem como objetivo apre sen-
tar um panorama dos estudos relacionados ao 
CLA, no que diz respeito à estrutura química, 
síntese em animais e por bactérias, presença 
em leite e derivados lácteos e fatores benéficos 
associados ao consumo deste ácido graxo, assim 
como métodos para extração e quantificação de 
CLA em leite e derivados lácteos.

REFERENCIAL TEÓRICO 

Estrutura química do ácido linoleico con-
jugado

O termo CLA refere-se à mistura dos 
isômeros posicionais e geométricos do ácido 
linoleico (AL) (ANDRADE et al., 2012). Os 
27 isômeros do CLA já relatados são apre-
sentados na Tabela 1.

Dentre os isômeros acima listados, o 
cis-9, trans-11, conhecido como ácido ru-
mênico, é o que apresenta predominância 
em leite e derivados, constituindo mais de 
90% do conteúdo de CLA na gordura láctea 
(STANTON et al., 2003) e juntamente com 
o isômero trans-10, cis-12, são os mais 
estudados (NUNES; TORRES, 2010).

 Síntese de CLA

O CLA pode encontrar-se naturalmen-
te presente no leite e derivados lácteos, em 

INTRODUÇÃO

Os ácidos graxos são classificados em 
saturados, quando da ausência de insatura-
ções em sua cadeia, monoinsaturados e 
poli-insaturados, de acordo com o número de 
insaturações. A maior parte dos ácidos graxos 
insaturados presentes nos alimentos apresenta 
conformação cis (hidrogênios posicionados 
no mesmo lado da dupla ligação), mas de-
ter minados processos químicos podem 
isomerizar as insaturações à configuração 
trans, invertendo os hidrogênios ligados à 
dupla ligação e provocando a linearização da 
cadeia (MARTIN et al., 2007; LEDOUX et 
al., 2007). A hidrogenação parcial de óleos 
vegetais na indústria é a principal fonte de 
ácidos graxos trans (AGT). Esses compostos, 
entretanto, também são formados em peque-
na quantidade durante a biohidrogenação 
bacteriana dos ácidos graxos insaturados no 
rúmen de animais poligástricos tais como 
bovinos, ovinos e caprinos, o que faz com que 
sejam encontrados principalmente no leite e 
na carne de animais ruminantes (MOTARD-
BÉLANGER et al., 2008).

O consumo de ácidos graxos trans tem 
sido frequentemente associado a um maior 
risco de desenvolvimento de doenças cardio-
vasculares (MOZAFFARIAN et al., 2006); 
no entanto, isômeros conjugados do ácido 
linoleico, denominados de ácido linoleico 
conjugado (em inglês conjugated linoleic 
acid – CLA), têm despertado um interesse 
especial por parte dos pesquisadores devido 
propriedades benéficas (KOBA; YANAGITA, 
2013).

Assim, pesquisas com o CLA em leite e 
derivados têm aumentado significativamente 
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decorrência do metabolismo dos ruminantes, 
assim como pode ser sintetizado por bactérias 
empregadas na elaboração dos derivados, sen-
do que esta última vem ganhando destaque.

A dieta dos animais ruminantes é com-
posta basicamente por pastagem, que apre -
senta glicolipídios e fosfolipídios ricos em 
AL (18:2n-6) e α-linolênico (18:3n-3), e 
ração produzida a partir de sementes oleagi-
nosas, que contêm como ácidos graxos pre-
dominantes o linoleico e oléico (18:1n-9). 
Os lipídios ingeridos por esses animais 
passam por importantes transformações no 
rúmen, denominados de biohidrogenação 
(BUCCIONE et al., 2012), processo esse que 
ocorre a partir da ação de enzima bacteria-
na jun tamente com a síntese endógena que 

ocorre no próprio tecido dos animais (Figura 
1). Dentre as 1010 - 1011 bactérias naturais do 
rúmen do gado, somente algumas espécies 
podem realizar as reações de biohidrogena-
ção, com destaque a bactéria anaeróbia 
estrita Butyrivibrio fibrisolvens (SIEBER et 
al., 2004).

As etapas do processo de biohidroge-
nação do ácido linoleico estão representadas 
na Figura 1. 

A isomerização da dupla ligação cis-
12 de ácidos graxos insaturados contendo 
duplas ligações nas posições cis-9, cis-12 
(AL, α- e γ-linolênico) é o primeiro passo 
para a biohidrogenação destes compostos. 
A enzima responsável pela formação das 
duplas ligações conjugadas cis-9, trans-11 é 

Tabela 1 – Isômeros posicionais e geométricos do ácido linoleico conjugado

 cis, trans trans, cis cis,cis trans, trans
 cis-13, trans-15 trans-12, cis-14 cis-12, cis-14 trans-13, trans-15
 cis-12, trans-14 trans-11,cis-13 cis-11, cis-13 trans-12, trans-14
 cis-11, trans-13 trans-10, cis-12 cis-10, cis-12 trans-11, trans-13
 cis-10, trans-12 trans-9, cis-11 cis-9, cis-11 trans-10, trans-12
 cis-9, trans-11 trans-8, cis-10 cis-8, cis-10 trans-9, trans-11
 cis-8, trans-10 trans-7, cis-9 cis-7, cis-9 trans-8, trans-10
 cis-7, trans-9 trans-6, cis-8  Ttrans-7, trans-9

 Fonte: NUNES; TORRES (2010); SEHAT et al. (1998).

Figura 1 – a) Via metabólica de biossíntese do CLA no rúmen, b) Via metabólica de biossíntese 
do CLA no tecido. Fonte: Adaptado de Bauman; Griinari (2001)
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a linoleato isomerase. Em seguida, o isômero 
cis-9, trans-11 é reduzido ao ácido trans-11 
octadicenóico, também denominado como 
ácido vacênico (BUCCIONE et al., 2012; 
WIJLEN; COLOMBANI, 2010). O ácido 
vacênico é o segundo intermediário da bio-
hidrogenação do AL a ácido esteárico e é 
acumulado no rúmen, devido a sua menor 
taxa de conversão. Este composto é absorvido 
pelas glândulas mamárias e serve como 
substrato para a síntese endógena do isômero 
cis-9, trans-11 no tecido mamário, pela ação 
da enzima Δ9-dessaturase durante a síntese 
lipídica do leite. Segundo Sieber et al. (2004), 
estima-se que 78% de toda fração de cis-9, 
trans-11 presente no leite tenha origem na 
síntese endógena.

A conversão do AL ao isômero trans-10, 
cis-12 também é dependente da ação das 
bactérias naturais do rúmen e, segundo 
Buccione et al. (2012) está relacionada à 
presença do ácido trans-10 octadicenóico de 
forma análoga à formação de cis-9, trans-11 a 
partir do ácido trans-11 octadicenóico. Neste 
caso, entretanto, a enzima responsável pela 
síntese endógena é a Δ12-dessaturase.

A produção de CLA pelas bactérias do 
rúmen levou à especulação de que outros 
microrganismos também seriam capazes 
de sintetizar esse importante metabólito. 
Assim, estudos constataram a capacidade que 
algumas bactérias láticas têm em produzir 
CLA a partir de AL livre e que essa produção 
era cepa dependente (GORISSEN et al., 2010; 
RODRÍGUEZ-ALCALÁ et al., 2011). Dentre 
as bactérias láticas, destacam-se espécies de 
Bifidobacterium (GORISSEN et al., 2012), 
Proprionibacterium (WANG et al., 2007), 
Lactobacillus (LIN et al., 2005), sendo que 
algumas destas apresentam atividade pro-
biótica e cujo um dos possíveis mecanismos 
de ação poderia estar correlacionado com 
a produção de CLA (O’SHEA et al., 2012).

O CLA produzido por algumas bactérias 
anaeróbias é um intermediário do processo de 
saturação de ácidos graxos poli-insaturados, 

já que estes ácidos livres podem inibir o 
crescimento dessas bactérias; por isso, as 
reações de saturação são supostos mecanismos 
de desintoxicação destes microrganismos. 
Deve-se, no entanto, observar os limites de to-
lerância de cada espécie, pois, apesar de atuar 
como principal substrato para a produção de 
CLA, a presença de altas concentrações de AL 
livre inibe completamente o crescimento de 
bactérias ácido láticas, resultando em baixa 
obtenção de CLA (OGAWA et al., 2005).

Apesar da produção de CLA ser depen-
dente da cultura empregada, a adição de 
prebióticos (OLIVEIRA et al., 2009b) e fibras 
(ESPÍRITO SANTO et al., 2012), assim como 
a adição de AL livre (NIEUWENHOVE et al., 
2007) podem também interferir positivamente 
na produção de CLA por bactérias ácido láticas.

Variação do conteúdo de CLA no leite e 
derivados lácteos

A existência de uma ampla faixa de 
variação nos níveis de CLA, em especial no 
leite, pode ser atribuída a fatores associados 
aos animais como espécie, raça, idade, estágio 
de lactação e também a fatores relacionados à 
dieta como incorporação de CLA, composição 
de ácidos graxos, variação sazonal e tipo de 
alimentação (TSIPLAKOU et al., 2006). 
Os leites de espécies ruminantes, como bo-
vinos, caprinos, ovinos e bubalinos, são os 
que apresentam maior concentração de CLA, 
devido a capacidade desses animais de con-
verter ácidos graxos insaturados em CLA 
(COLLOMB et al., 2006) (Tabela 2).

No leite, o conteúdo de CLA pode ser 
modificado pela manipulação da alimen-
tação dos animais lactantes. Concentrações 
maiores de CLA foram observadas no leite 
de animais alimentados com pasto fresco, em 
detrimento daqueles alimentados com ração 
(TSIPLAKOU et al., 2008).

Maiores teores de CLA no leite tam-
bém podem ser alcançados a partir da suple-
mentação das rações com óleo ou sementes 
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oleaginosas ricas em AL e α-linolênico, como 
linhaça (GONTHIER et al., 2005), girassol 
(CASTRO et al., 2009), canola (COLLOMB 
et al., 2004) e soja (SECCHIARI et al., 2003) 
ou ainda de óleo de peixe (JONES et al., 
2005).

Em relação aos derivados lácteos, a 
concentração de CLA é determinada pela 
concentração inicial deste no leite empre-
gado como matéria-prima ou devido ao 
enriquecimento do produto.

Ledoux et al. (2005) obtiveram concen-
tração média entre 0,45 a 0,80 g CLA/ 100g 
de gordura láctea em manteiga produzida na 
França, observando maior concentração no 
verão.

Em relação ao teor de CLA em iogurte, 
o tipo de leite e a tecnologia de fabricação 
interferiram de forma significativa, sendo que 
os valores variam na faixa de 0,128 g/ 100g 
até 1,501g/100g de gordura (Serafeimidou 
et al., 2013).

O teor de CLA em queijos pode variar 
de 0,05 a 2,86g/ 100g de gordura, onde o 
tipo de leite, a alimentação e a origem geo-
gráfica afetam a concentração destes ácidos 
graxos (El-SALAM; EL-SHIBIBY, 2014; 
PRANDINI et al., 2011). Quanto ao tipo de 
queijo, o período de maturação in terfere nos 
teores de CLA, sendo maior para aqueles 
mais maturados, enquanto que o processo 
tecnológico (cozimento ou não da massa) 

e o teor de umidade não interferem sig-
nificativamente (CICOGNINI et al., 2014).

Diante dos efeitos benéficos atribuídos 
ao CLA, uma das alternativas para se 
aumentar o teor deste em leite e derivados é 
a utilização de métodos de enriquecimento.

O queijo Edam e a manteiga elaborados 
a partir de leite de vaca enriquecido com CLA 
através da suplementação alimentar com 
óleo de canola apresentaram propriedades 
sensoriais aceitáveis, boas características de 
armazenamento e textura mais amolecida. 
Na manteiga, essa textura é vista como uma 
vantagem, enquanto, no queijo pode ser 
considerado um problema (RYHÄNEN et 
al., 2005). 

Tecnologias como hidrólise enzimática 
por si (KONTKANEN et al., 2011), associada a 
transesterificação (SEHANPUTRI; HILL, 2003) 
ou empregando dióxido de carbono supercrítico 
(PRADO et al., 2012) contribuem para obtenção 
de gordura com maior teor de CLA.

A adição direta de CLA também vem 
sendo apontada como possível alterna-
tiva aos baixos conteúdos do ácido graxo 
poli-insa turado em alimentos (CAMPBELL 
et al., 2003). Por sua vez, o desenvolvimen-
to de sabor e aroma indesejáveis, bem 
como a perda da qualidade nutricional 
nos alimentos enriquecidos com CLA, 
pode ocorrer devido a baixa estabilida de 
oxida tiva de suas insaturações conjugadas. 

Tabela 2 – Conteúdo CLA no leite de diferentes espécies

 Espécie CLA (g.100 g-1 de lipídio) 
 Cabra 0,68 Ceballos et al. (2009)
  0,45 Ceballos et al. (2009)
 Vaca 0,70 Ménard et al. (2010)
  0,65 Dreiucker; Vetter (2011)
 Ovelha 0,44 Hilali et al. (2011)
 Búfala 0,98 Oliveira et al. (2009a)
  0,90 Ménard et al. (2010)
 Mulher 0,42 Dreiucker; Vetter (2011)
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A microencapsulação do CLA antes da 
sua incorporação em alimentos pode ser 
considerada uma alternativa (LEE et al., 
2009). Diante da dificuldade de incorporação 
direta do CLA em alimentos, a síntese deste 
composto a partir da ação de bactérias ácido 
lácticas pode representar uma alternativa 
à produção de alimentos enriquecidos com 
CLA, com características sensoriais agradá-
veis. A combinação de uma cultura produtora 
de CLA (Lactococcus lactis Cl4b) e de leite 
obtido a partir de vacas que receberam 
suplementação alimentar com óleo de peixe 
resultaram num queijo Cheddar com 2,6 vezes 
mais CLA do que o queijo elaborado sem a 
cultura láctica depois de seis meses (MOHAN 
et al., 2013).

Propriedades funcionais

Estima-se que a ingestão de cerca de
3 g.dia-1 seja necessária para que o CLA exer-
ça seus efeitos benéficos (IP et al., 1991). No 
Brasil, entretanto, a ingestão média de CLA é 
estimada em 36 mg.dia-1 (NUNES; TORRES, 
2010). Apesar do maior conteúdo de CLA 
observado nas dietas de países como Reino 
Unido (97,5 mg.dia-1) (MUSHTAQ et al., 
2010); sua ingestão ainda é muito inferior à 
recomendada em todo o mundo.

A gama de propriedades funcionais 
atribuídas ao CLA deve-se à existência de 
um grande número de isômeros que, apesar 
da semelhança estrutural, possuem papéis 
biológicos distintos. Os efeitos relacionados 
à ingestão da grande maioria destes isômeros, 
bem como da interação entre eles, no entanto, 
ainda são desconhecidos, com exceção dos 
isômeros cis-9, trans-11 e trans-10, cis-12 
(RAINER; HEISS, 2004). A atividade an-
ticarcinogênica do CLA difere de acordo 
com o tipo de isômero. O isômero trans-10, 
cis-12, por exemplo, tem sido mais efetivo 
no combate ao crescimento celular associado 
ao câncer de colon in vitro do que o cis-9, 
trans-11 (PIERRE et al., 2013). Heinze; 

Actis (2012) revisaram o efeito do CLA sobre 
o câncer de mama e Tanmahasamut et al. 
(2004) demonstraram que dentre os isômeros 
o cis-9, cis-11 pode apresentar propriedade 
antitumoral provavelmente por apresentar 
propriedade antiestrogênica em um estudo 
empregando células do câncer de mama. 

Além da propriedade anticarcinogênica, 
outro aspecto que atrai a atenção dos pesqui-
sadores é a capacidade do CLA de reduzir 
a fração lipídica corporal em animais, com 
destaque ao isômero trans-10, cis-12 (OBSEN 
et al., 2011). Vários mecanismos estão sendo 
propostos para explicar esta ação, entre eles, 
aumento do gasto energético, modulação do 
metabolismo dos adipócitos, modulação das 
adipocinas e citocinas e aumento da β-oxida-
ção dos ácidos graxos (PARK; PARIZA, 
2007). Devido a essa função catabólica, o CLA 
apresenta efeitos positivos sobre fatores de 
risco relacionados às doenças cardiovasculares, 
como redução do colesterol plasmático, dos 
níveis de triacilgliceróis e arterioesclerose 
(MOONEY et al., 2012). 

Outras propriedades benéficas, como 
atividade anti-inflamatória (REYNOLDS; 
ROCHE, 2010) e promoção de melhorias no 
sistema imune (BASAGANYA-RIERA et al., 
2012) tem sido apontadas e associadas com 
benefícios para aqueles que apresentam asma 
(MACREDMOND; DORSCHEID, 2011) e 
Alzeihmer (LEE et al., 2013). Porém, em 
relação ao papel do CLA sobre diabetes do 
tipo II, não há, ainda, um consenso geral 
entre os pesquisadores quanto ao efeito deste 
ácido graxo, sugerindo a necessidade de mais 
estudos (KOBA; YANAGITA, 2013). 

A maioria das informações acerca das 
propriedades funcionais acima atribuídas ao 
CLA foram determinadas em sistemas modelo 
in vitro e em animais. Em relação aos estudos 
em humanos, menores em proporção, os resul-
tados obtidos ou não são consistentes ou não 
similares quanto à eficácia comparado aos 
realizados em sistemas modelos, sugerindo a 
necessidade da realização de mais pesquisas 
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para avaliar o real efeito do CLA na saúde 
humana (PARK, 2009; BATTACHARYA
et al., 2006).

Quantificação de CLA em produtos lácteos

A estrutura química dos isômeros do 
CLA tem desafiado a análise de lipídios 
devido as suas propriedades físicas únicas e 
a possibilidade de formação de uma ampla 
gama de isômeros posicionais e geométricos 
(KRAMER et al., 2004). O reconhecimento 
dos diferentes papéis biológicos de cada um 
dos isômeros do CLA aumentou a importância 
do uso de métodos analíticos adequados, 
capazes de separar e quantificar os isômeros 
sem que ocorram isomerizações (CHRISTIE 
et al., 2007).

A análise dos ácidos graxos, bem como 
sua esterificação, só pode ser realizada após 
a extração dos lipídios da matriz do alimento 
(DOMAGALA et al., 2010). No caso do leite e 
seus derivados, no entanto, devem ser evitados 
métodos que envolvam etapas prévias de 
digestão, devido à possível isomerização 
do CLA, ou de solventes como hexano, éter 
de petróleo ou dietil éter, capazes de extrair 
apenas lipídios neutros (KRAMER; ZHOU, 
2001). A extração de lipídios utilizando a 
mistura dos solventes orgânicos clorofórmio/
metanol/água nas proporções 8:4:3, proposto 
por Folch (1957), ou 2:2:1.8, proposto por 
Bligh; Dyer (1959), tem apresentado resul-
tados muito satisfatórios em leite e derivados 
(KRAMER; ZHOU, 2001). 

Os padrões comerciais são, em geral, 
fornecidos na forma de ésteres metílicos ou 
ácidos graxos livres. Na gordura do leite, 
entretanto, os ácidos graxos encontram-se 
na forma de triacilgliceróis, o que exige um 
tratamento preliminar da amostra conhecido 
como esterificação, que consiste na conversão 
dos triacilgliceróis a ésteres metílicos de 
ácidos graxos, compostos menos polares e 
mais voláteis (FUENTE et al., 2006).

A grande variedade de ácidos graxos 
presentes no leite é um obstáculo para o 
preparo quantitativo dos ésteres metílicos. 
Os métodos mais comuns de esterificação 
são divididos em duas categorias: catálise 
ácida e catálise básica. As reações por catálise 
ácida apresentam bom desempenho na con-
versão de ácidos graxos livres e daqueles 
encontrados na forma de glicerídeos e fosfo-
lipídios. No caso dos dienos conjugados, no 
entanto, a catálise ácida é responsável pela 
isomerização das ligações cis,trans à suas 
correspondentes trans,trans e/ou formação de 
derivados metoxi, o que faz dela um método 
inapropriado para esterificação do CLA 
(NUERNBERG et al., 2010). 

A esterificação por catálise básica é 
um método rápido e pode ser realizado à 
temperatura ambiente, o que reduz o risco 
de decomposição dos ácidos graxos poliin-
saturados e/ou isomerização das liga ções cis, 
trans. Os reagentes mais utilizados nestas
reações são soluções metanólicas de metóxi-
dode sódio (NaOCH3), hidróxido de potássio 
(KOH) e hidróxido de sódio (NaOH) 
(MILINSKI et al., 2011). Apesar de apresentar 
algumas desvantagens, como a incapacidade 
de esterificar ácidos graxos livres e outras 
frações lipídicas, como a esfingomielina, este 
método ainda é o mais indicados na análise 
quantitativa dos isômeros do CLA (KRAMER; 
ZHOU, 2001).

A análise dos isômeros do CLA sofreu 
intenso aprimoramento nos últimos anos 
através do uso de técnicas instrumentais, tais 
como, a cromatografia líquida de alta eficiência 
com íons de prata (AG+-CLAE) (FUENTE 
et al., 2006); a espectroscopia de radiação 
infravermelha (CHRISTY, 2009),  ressonância 
magnética nuclear (NMR) (PAJUNEN et al. 
2008) e a cromatografia gasosa com detector 
de chama, utilizando colunas capilares longas 
(100 m) e de alta polaridade (SIMIONATO 
et al., 2010; KRAMER et al., 2004) ou com-
binada a técnicas complementares, como a 
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espectroscopia de massa (MS) (ECKER
et al., 2012).

CONSIDERAÇÕES FINAIS

Nos últimos anos, diversos componen-
tes bioativos presentes no leite, em especial o 
CLA, têm atraído o interesse de pesquisado-
res. Devido aos inúmeros efeitos fisiológicos e 
considerando o baixo nível de ingestão diária, 
cientistas de todo mundo vêm desenvolvendo 
diferentes métodos de síntese e suplementa-
ção de CLA em diversos alimentos. Novos 
estudos são necessários, considerando que 
o conhecimento sobre os efeitos deste ácido 
graxo no organismo, bem como sobre as 
propriedades físico-químicas, sensoriais e 
reológicas nos alimentos ainda é limitado.
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