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Molecular mechanisms of action and
health benefits of polyunsaturated fatty acids

ABSTRACT

Essential polyunsaturated fatty acids (PUFASs), linoleic acid
n6 (LA) and linolenic acid (ALA) n3 obtained from the diet
are precursors of the long-chain polyunsaturated fatty acids
(Lc-PUFAs) arachidonic acid (AA) and docosahexaenoic
acid (DHA) respectively. Consumption of PUFAs is related
with a better neurological and cognitive development in
newborns. It has been demonstrated that consumption of n-6
and n-3 PUFAs decreases blood triglycerides by increasing
fatty acid oxidation through activation of PPARa or by re-
ducing the activation of SREBP-1 inhibiting lipogenesis.
Dietary PUFAs activate PPARa and PPARYy increasing lipid
oxidation, and decreasing insulin resistance leading in a re-
duction of hepatic steatosis. Beneficial effects of PUFAs
have been observed in humans and in animals models of dia-
betes, obesity, cancer, and cardiovascular diseases. It is im-
portant to promote the consumption of PUFAs. Main food
sources of PUFAs n-6 are corn, soy and safflower oil, and
for PUFAs n-3 are fish, soy, canola oil and, flaxseed. Finally
FAO/WHO recommends an optimal daily intake of n6/n3 of
5-10:1.

Key words. Polyunsaturated fatty acids. Linoleic acid. a Li-
noleic acid. Desaturases.

INTRODUCCION

El cuerpo humano requiere de aproximadamen-
te 50 nutrimentos que son indispensables para su
funcionamiento y desarrollo, dentro de los cuales
se encuentran las vitaminas, los minerales, los

RESUMEN

Los &cidos grasos poliinsaturados indispensables (AGPIs), &ci-
do linoleico n-6 y acido linolénico n-3 se obtienen a través de
la dieta y son precursores de los acidos grasos poliinsatura-
dos de cadena larga (AGPIs-CL) araquidénico (AA) y docosa-
hexaenoico (ADH), respectivamente. El consumo de AGPIs
esta relacionado con un mejor desarrollo cerebral fetal y
cognoscitivo del recién nacido. Los AGPIs pueden reducir la
concentracion de triacilgliceroles en la sangre a través de
la oxidacion de acidos grasos por medio de la activacion
de PPARa o0 a través de la represion de SREBP-1 que inhibe
la lipogénesis. EI consumo de AGPIs puede ser benéfico en el
control de ciertas enfermedades como la diabetes mellitus y
la obesidad en la que los AGPIs activan a PPARa estimulando la
oxidacion de lipidos y disminuyendo la resistencia a la insuli-
na y la esteatosis hepéatica. En el caso del cancer los AGPlIs
pueden servir como agentes citotoxicos para ciertas células
tumorales. Debido a su efecto hipolipémico y a su efecto anti-
inflamatorio, los AGPIs podrian tener efectos benéficos en la
prevencion de enfermedades cardiovasculares. Las principa-
les fuentes alimenticias de AGPIs n-6 son los aceites de maiz,
de cartamo y de soya, y las de AGPIs n-3 son la linaza y los
aceites de pescados, canola y de soya. Finalmente, la FAO/
OMS recomienda un consumo 6ptimo de AGPIs diario en
una proporcion n-6: n-3 de 5-10: 1/dia.

Palabras clave. Acidos grasos poliinsaturados. Acido lino-
leico. Acido a-linolénico. Desaturasas.

aminoacidos (proteinas), los hidratos de carbono y
los lipidos.

Los lipidos forman parte de los tejidos de plantas y
animales y son clasificados como a) esteroles, b) fos-
folipidos, c¢) esfingomielinas, d) ceras y e) grasas. Los
principales componentes de todas las grasas son los
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acidos grasos, que pueden ser saturados, monoinsa-
turados (AGMI) o poliinsaturados (AGPIs). Las gra-
sas que contienen una gran proporcion de acidos grasos
saturados son so6lidas a temperatura ambiente y se
conocen como grasas saturadas. Estas grasas son ge-
neralmente de origen animal como la manteca, el
sebo y la mantequilla. Por el contrario, la mayoria
de las grasas vegetales son ricas en acidos grasos po-
liinsaturados o monoinsaturados, excepto las grasas
de palma y coco que son muy saturadas y general-
mente son liquidas a temperatura ambiente.!

El descubrimiento de que algunos acidos grasos pue-
dan actuar como ligandos de factores de transcripcion
indican que estos &cidos grasos no son meramente molé-
culas pasivas que aportan energia, sino que también son
reguladores metabolicos. El objetivo de esta revision es
describir de manera critica algunos aspectos relevantes
mas actuales de los AGPIs, desde su funcidn estructural
en las membranas celulares, hasta su funcién como re-
guladores de la expresion génica de enzimas involucra-
das en el metabolismo de los lipidos. Finalmente se
abordara su importancia en la salud, en la enfermedad,
asi como sus recomendaciones dietarias y las principales
fuentes alimenticias.

ACIDOS GRASOS

Los acidos grasos son acidos monocarboxilicos de
cadena larga, que generalmente contienen un niime-
ro par de &tomos de carbono, normalmente entre 8 y
22 (Figura 1). Esto se debe a que su sintesis biologi-
ca tiene lugar mediante la adicion sucesiva de unida-
des de acetil CoA. Sin embargo, también existen aci-
dos grasos con un ndamero impar de atomos de

Acido linoleico (C18:2)

N
H3C_w___.-m__hh_ﬂ,—ﬂmgﬁfﬁh_{;‘fﬂmufﬁ.%’_,ﬁHHES_OH
6
Acido a-linolénico (C18:3)
w . - " §
. e o o —
He H”'; TN T COOH

Figura 1. Estructura quimica de los acidos grasos indispensables:
acido linoleico y &cido linolénico. C18:2 y C18:3 indican que ambos &cidos
grasos contienen 18 carbones con dos y tres dobles enlaces, respectiva-
mente.

carbono, que probablemente derivan de la metilacion
de un acido graso de cadena par. Los acidos grasos
presentes en el organismo se encuentran en su for-
ma saturada, principalmente como 4cido palmitico, o
en la forma insaturada debido a la presencia de do-
bles ligaduras. Los acidos grasos insaturados pueden
ser monoinsaturados y poliinsaturados.

Acidos grasos indispensables

Existen dos AGPIs que el organismo no puede sin-
tetizar, el acido linoleico (AL) y el acido alfa linolénico
(ALN), que deben obtenerse de la dieta y se les conoce
como acidos grasos indispensables (AGls). Estos aci-
dos grasos pertenecen a la familia n-6 o n-3, también
conocidos como w-6 u w-3, respectivamente. Estas dos
familias se diferencian por la posicion del primer do-
ble enlace, contando a partir del extremo metilo de la
molécula del acido graso.? La indispensabilidad es de-
bido a que los mamiferos carecen de las enzimas nece-
sarias para insertar dobles enlaces en los atomos de
carbono que estan mas alla del carbono 9 a partir del car-
boxilo terminal.

El AL es una molécula de 18 dtomos de carbonos con
dos dobles ligaduras, la primera se localiza en el sexto
carbono a partir del metilo terminal, su nomenclatura
es 18:2 n6 y pertenece a la familia n-6. EI ALN también es
una molécula de 18 atomos de carbonos con tres dobles
ligaduras, la primera se encuentra en el tercer carbono
a partir del metilo terminal, su nomenclatura es 18:3
n3y pertenece a la familia n-3.

Dentro del organismo, los AGlIs se pueden conver-
tir en otros AGPIs de cadena mas larga (AGPIs-CL)
con mas instauraciones, como el acido araquidénico
(AA), el acido eicosapentaenoico (AEP) y el acido doco-
sahexaenoico (ADH).?

METABOLISMO DE LOS
ACIDOS GRASOS POLIINSATURADOS

Digestioén, absorciéon y transporte

Los acidos grasos que provienen de la dieta
entran a los enterocitos por medio de una proteina
gue transporta acidos grasos localizada en la pared
intestinal. Los acidos grasos con mas de 14 carbo-
nos, como es el caso del AL y ALN, se esterifican
para formar triacilgliceroles dentro del enterocito y
pasan a la circulacidn sanguinea a través de la via
linfatica en forma de quilomicrones (Figura 2).

La enzima lipoproteina lipasa (LPL), que se en-
cuentra en la pared interna de los capilares sangui-
neos hidroliza los triacilgliceroles presentes en las li-
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Figura 2. Metabolismo de los &cidos grasos indispensables indican-
do los principales destinos metabdlicos de estos cidos grasos.

poproteinas de los quilomicrones liberando acidos
grasos incluyendo AGPIs.

Los AGPIs libres se incorporan en los triacilglice-
roles del tejido adiposo e inhiben la expresién génica
de enzimas involucradas en la lipogénesis; en el
musculo incrementan la oxidacion de acidos grasos y
reducen la acumulacién de triacilgliceroles;® en la
glandula mamaria lactante se utilizan para la sinte-
sis de los lipidos de la leche,* en el higado son incor-
porados a triacilgliceroles y suprimen la sintesis de
lipidos y estimulan la oxidacion de acidos grasos.®

Biosintesis de AAy ADH

Dentro del higado el AL y el ALN son elongados y
desaturados para formar AGPIs-CL. La biosintesis
de AGPIs-CL se lleva a cabo en los microsomas del
reticulo endoplasmico de los hepatocitos. ElI AA, el
principal producto de la familia n-6, se sintetiza a
partir del AL a través de una secuencia alterna de
desaturaciones y elongaciones dependientes de malo-
nil coenzima A (CoA). La misma via metabdlica usa
el ALN para producir ADH y AEP, que son los prin-
cipales productos de la familia n3.2 Las enzimas que
realizan las desaturaciones son la A6D y la A5D des-
aturasas. La primera desaturacion es efectuada por
la A6D y es el paso limitante en la sintesis de AG-

PIs-CL.® EI AL y el ALN compiten por las mismas
enzimas A5D y A6D desaturasas’ y se considera que
esta Ultima también es importante en la sintesis de
ADH n-32 (Figura 3). Esta competencia explica por
qué el consumo elevado de acido linoleico reduce el
nivel de ADH n-3.

El metabolismo enzimatico de los acidos grasos;
ADH, AA, y-linolénico (GLN n-6), dihomo-y-linoléni-
co (DHGLN n-6) y AEP produce una amplia varie-
dad de productos oxidados a los que, en conjunto, se
les denomina eicosanoides (Figura 3). Dentro del
grupo de los eicosanoides se encuentran los leucotrie-
nos, tromboxanos y prostaglandinas. Estos compues-
tos no se discutiran en esta revision; sin embargo, es
importante mencionar que son secretados por la cé-
lula hacia el fluido intersticial y su accion es paracri-
na sobre las células cercanas. Las prostaglandinas
promueven la contraccion del musculo liso incluyen-
do el del intestino y el del Gtero. También regulan el
dolor y la inflamacién en todos los tejidos. Los trom-
boxanos regulan la funcion plaquetaria y por lo tanto
la coagulacion. Debido a las funciones de los eicoesa-
noides, es probable que muchos de los signos de la
deficiencia de los AGls se deban a alteraciones del
metabolismo de los eicosanoides.® EI AA es el precur-
sor de los prostanoides (prostaglandinas y tromboxa-
nos) de la serie 2 y de los leucotrienos de la serie 4,
mientras que el AEP es el precursor de los prostanoi-
des de la serie 3 y leucotrienos de la serie 5.10

Regulacion del
metabolismo de los AGPlIs

a) Efecto de los AGPIs sobre la sintesis y la oxi-
dacion de los acidos grasos. En 1952, Kinsell,
et al. y Groen, et al. fueron los primeros en re-
portar que la sustitucion de grasa animal por
aceite vegetal en la dieta de humanos producia
una disminucién en la concentracion de colesterol
en suero. En 1957 la accion hipocolesterolémica e
hipotrigliceridémica del 4cido linoleico en huma-
nos se confirmo por varios grupos de investiga-
cion,! observandose que el consumo de este 4cido
graso disminuia la concentracion de triacilglicero-
les y colesterol en un 50% en sujetos hiperlipémi-
cos.?

Con base en esto, Ahrens postuld que el &cido li-
noleico de la dieta cambia la distribucion del co-
lesterol entre el plasma y los tejidos. Paralela-
mente, Nestel y Steinberg observaron que el acido
linoleico se utiliza principalmente en rutas oxida-
tivas. Posteriormente se demostro que la mito-
condria hepética de la rata oxida al acido linoleico
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10 veces mas rapido que un acido graso saturado,
como el &cido palmitico.*®

Estos hallazgos indicaban que probablemente el
efecto hipocolesterolémico del &cido linoleico podria
deberse a cambios en el metabolismo de los &cidos
grasos, mas que a cambios en el metabolismo del
colesterol. La adicion del 2% de &cido linoleico a una
dieta alta en hidratos de carbono libre de grasa su-
prime en un 70% la biosintesis hepética de &cidos
grasos y las actividades de la sintasa de los acidos
grasos (FAS) y de la glucosa 6 fosfato deshidrogena-
sa,* enzimas involucradas en la lipogénesis.
Actualmente se sabe que los AGPIs dietarios in-
ducen la expresion génica de enzimas responsa-
bles de la oxidacidn de &cidos grasos y reprimen
la expresidn de enzimas lipogénicas®'5-17 a través
de diferentes mecanismos:

a) AGPIs y proteina de unién a elementos
regulatorios de esteroles (SREBP-1). Las
SREBPs (por sus siglas en inglés: sterol regu-
latory element binding protein) son una fami-
lia de factores de transcripcién formada por
tres miembros SREBP-1a, 1cy 2.

SREBP-2 regula genes involucrados en el meta-
bolismo de colesterol, mientras que SREBP-1a
y 1c regulan genes involucrados en la lipogéne-
sis. La SREBP-1 se sintetiza como una protei-
na precursora de 125 kDa unida al reticulo en-
doplasmico. La proteina activa de 68 kDa se
libera por un rompimiento proteolitico en el
aparato de Golgi por la accion de la SCAP
(SCAP, por sus siglas en inglés: SREBP cleava-

ge activating protein; proteina que activa el
rompimiento de SREBP). EI SREBP-1 activo se
traslada hacia el nacleo donde se une a elemen-
tos de respuesta a esteroles (SRE, por sus siglas
en inglés sterol regulatory elements) de genes
que participan en el metabolismo de los lipi-
dos.18 Recientemente se han propuesto diferen-
tes mecanismos por los cuales los AGPIs regu-
lan la lipogénesis a través de SREBP-1. EI
primero sugiere que los AGPIs reducen la for-
ma nuclear activa de SREBP-1 en ratas.'® Se-
gundo, los AGPIs disminuyen la estabilidad del
mensajero de SREBP-1,17 y tercero suprimen la
expresion del RNAmM de SREBP-1.1° Por lo que
dietas con alto contenido en AGPIs favoreceran
la disminucién de SREBP-1y como consecuen-
cia disminuiran la lipogénesis (Figura 4).

b) AGPIs y receptores activados por prolife-
radores de peroxisomas (PPAR). Los
PPARs (por sus siglas en inglés: proliferator
peroxisome activator receptor) son receptores
nucleares que pertenecen a la familia de facto-
res de transcripcion involucrados en la regula-
cién de la homeostasis de los lipidos. Los
PPARs presentan 3 isoformas (a, 0y y) y se
activan por concentraciones micromolares de
AGPIs, por eicosanoides derivados del acido
araquidonico y también por medicamentos hi-
polipemiantes, como los fibratos y proliferado-
res de peroxisomas.1® 20 Los AGPIs se unen
con mayor afinidad a PPARa. El PPARa acti-
vado se une a elementos de respuesta para
PPAR llamados PPER (elemento de respuesta
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para PPAR) que se encuentran en genes invo-
lucrados en el transporte y oxidacién de lipi-
dos, y en la termogénesis.® Los AGPIs n-3 son
mas potentes que los AGPIs n-6 como activa-
dores de PPAR in vivo. Los metabolitos de los
AGPIs como los eicosanoides o acidos grasos
oxidados son los mas potentes activadores de
PPAR debido probablemente a su elevada insa-
turacion.® La activacion de los PPARs por los
AGPIs, particularmente por la familia n3,
puede ofrecer una explicacién de los beneficios
reportados de este tipo de acidos grasos en la
disminucién de triacilgliceroles debido a un
aumento en la oxidacidn de los acidos grasos.
c) AGPIs y A5 y A6 desaturasas (45D, A6D).
Como ya se mencion6 anteriormente el AL y
ALN provenientes de la dieta son convertidos a
AGPIs-CL. La velocidad de conversidn esta de-
terminada por la actividad de la A6D y A5D
desaturasas. Estas dos desaturasas tienen la
caracteristica de que su expresion y actividad
enzimatica se reprime por AGPI1s?1?? y se in-
duce con insulina a través de SREBP-1%3es in-
ducido por PPARs,?* una dieta libre de grasa o
con una dieta que contenga AGMIs, como el
acido oleico (18:1, de la familia n9) como Unica
fuente de grasa?'?225 (Figura 4). La expresion
génica de la A6D y la A5D se induce en rato-
nes transgénicos que sobreexpresan a la SRE-
BP-1.24 Esto se debe a que la regién promotora
del gen A6D contiene un elemento regulatorio
de esteroles de unién a SREBP-1%¢ (Figura 4).

AGPIs EN LA SALUD
AGPIs en la nutricién materna

La nutricion materna es de crucial importancia
no solo durante la lactancia sino también durante el
embarazo y aln antes de la concepcidn. El crecimien-
to y el desarrollo del feto dependen del aporte mater-
no de los AGls.?” Se ha reportado una asociacion en-
tre una menor ingestion de vitaminas y AGPIs y una
mayor incidencia de bajo peso al nacer.?® Otros estu-
dios han reportado una correlacion entre la nutricion
materna durante el tercer trimestre y los lipidos sé-
ricos de los recién nacidos.?® Estos resultados resal-
tan la necesidad de un adecuado estado nutricio de
acidos grasos desde las etapas tempranas del emba-
razo y durante la lactancia, con la finalidad de lo-
grar una buena transferencia de acidos grasos al
feto, por la placenta, y al recién nacido a través de la
leche humana.

Dado que la composicion de los acidos grasos de la
leche se modifica con la dieta materna, se han obser-
vado incrementos de ADH en la leche de madres su-
plementadas con este acido graso.3?3! Ademas, se ha
observado que la ingesta materna de AL se refleja en
la leche pocas horas después de su consumo.*

Asimismo, el consumo materno de ADH durante
el embarazo parece ser importante para el desarrollo
mental de los nifios. Se ha mostrado que los hijos de
madres suplementadas con aceite de pescado (rico en
ADH) durante el embarazo y la lactancia tienen me-
jores resultados en diferentes pruebas cognoscitivas
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a los 4 afios de edad que el grupo suplementado con
aceite de maiz, que es rico en &cido linoleico.%?

Durante el desarrollo fetal y placentario se requie-
re de AGPIs-CL. El AL atraviesa la placenta, porque
es mayor su concentracion en la madre que en el
feto; por el contrario, el acido araquiddnico (AA) se
encuentra en mayor proporcion en el feto. Se ha pro-
puesto que la placenta transporta de forma selectiva
AA 'y ADH desde el compartimiento materno hacia el
feto, lo que da por resultado enriquecimiento de los
AGPIs-CL en los lipidos circulantes del feto. Esto
ocurre durante el tercer trimestre, cuando las de-
mandas fetales para el crecimiento neural y vascu-
lar son mayores.3® Algunos autores sugieren que el
retardo de crecimiento intrauterino esta relacionado
con niveles mas bajos de AA, mientras que el grado
de prematurez se asocia con una deficiencia de
ADH_29,34,35

AGPIs en los recién nacidos

La ingesta de los lipidos en la gestacion y durante el
primer afio de vida del humano es fundamental, no s6lo
para cubrir las necesidades de energia, sino también
como vehiculo de las vitaminas liposolubles para favo-
recer la absorcion de éstas y como fuente importante de
AGIls.® Los AGPIs n3 y n6 son basicos para el desarro-
llo cerebral fetal y cognoscitivo del recién nacido,®¢ ya
que los fosfolipidos que integran las membranas celula-
res del sistema nervioso contienen grandes cantidades
de este tipo de acidos grasos.®” EI ADH y el AA son los
principales componentes del cerebro, ya que se encuen-
tran en mas del 30% de los acidos grasos que forman
los fosfolipidos de las membranas.® Los bastones de la
retina tienen mas del 50% de los acidos grasos de la fa-
milia n3, principalmente ADH. Las membranas de es-
tas células contienen pigmentos fotosensibles que ab-
sorben la luz e inician la excitacion visual, esto genera
sefales eléctricas que son transmitidas a la corteza oc-
cipital en milisegundos. Estos cambios rapidos requie-
ren la presencia de ADH, ya que se han observado
cambios en la funcién de la retina en ratas alimenta-
das con una dieta deficiente en acidos grasos n3, pre-
sentando una disminucién en las sefiales eléctricas ge-
neradas por la luz.%’

Los AGPIs-CL n3y n6 que requieren los humanos
durante la gestacion y después del nacimiento pro-
vienen principalmente de la transferencia placenta-
ria (provienen de la sintesis hepética de la madre) o
de la dieta (leche humana) respectivamente.®® La
sintesis de AGPIs-CL se lleva a cabo, también en el
higado fetal y de recién nacidos, aunque las activida-
des enzimaticas de la A6D y A5D desaturasas son

bajas comparadas con el higado de adulto. Reciente-
mente nosotros hemos demostrado la presencia y la
induccion de la A5 y A6 desaturasas en glandula ma-
maria de ratas®® lo que indica que este tejido tiene la
capacidad de sintetizar AGPIs-CL que deben estar
presentes en la leche materna. Los recién nacidos
tienen una limitada capacidad para elongar y desa-
turar AL y ALN, para producir AA y ADH, respecti-
vamente.*142 Asi, la sintesis fetal o del recién nacido
es insuficiente para proporcionar las cantidades
requeridas de AGPIs-CL para las diversas funciones,
por lo que los recién nacidos dependen de la presen-
cia de estos acidos grasos en su dieta. La leche
materna es la fuente principal de estos acidos grasos
para el recién nacido ya que ésta aporta AL, ALN,
AAYy el ADH.43

La acumulacién de AGPIs en el feto tiene lugar
principalmente durante el ultimo trimestre de emba-
razo.* Esto hace que el recién nacido pretérmino ten-
ga una vulnerabilidad especial para tener deficiencia
de este tipo de acidos grasos, dada la falta de reservas
de tejido adiposo al nacer y de la inmadurez metaboli-
ca para elongar y desaturar el AL y el ALN. Asi que
el neonato prematuro necesita una fuente de AGPIs-
CL, los que podrian ser proporcionados por la leche de
su propia madre o por formulas suplementadas. Debi-
do a esto, los nifios pretérmino han sido el modelo ini-
cial para investigar el efecto de la deficiencia de los
acidos grasos en humanos. Los resultados de estas in-
vestigaciones muestran que los neonatos prematuros
alimentados con una formula lactea suplementada
con acidos grasos de cadena larga n3 y n6 tienen una
mejor funcién visual y cognoscitiva que los alimenta-
dos con la misma férmula lactea sin suplemento.*®

Por otro lado, los estudios con nifios nacidos a tér-
mino indican que los niveles de ADH en la corteza
cerebral son més altos cuando son amamantados, en
comparacion con los alimentados con formula lactea.
Esta diferencia se debe a que la leche humana con-
tiene ADH.*8 Algunos reportes sugieren que los gru-
pos de infantes alimentados al seno materno tienen
mejores resultados en pruebas psicométricas que los
infantes que son alimentados con formula lactea.*’

AGPIs EN LA ENFERMEDAD

Existen una variedad de estudios realizados en
humanos que muestran los posibles efectos de los
AGPIs en diferentes enfermedades (Cuadro 1). La
mayoria de las investigaciones se han enfocado al es-
tudio del consumo de los AGPIs en la diabetes, algu-
nos tipos de canceres y enfermedades cardiovascula-
res entre otras.
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AGPIs en la diabetes mellitus

La diabetes mellitus es una enfermedad multigé-
nica y multifactorial que se caracteriza principal-
mente por hiperglicemia, presencia de resistencia a
la insulina (RI), hipertrigliceridemia y desarrollo de
complicaciones vasculares. Se han propuesto que los
AGPIs pueden tener un efecto benéfico en el desarro-
llo o control de la diabetes a través de diferentes me-
canismos. Uno de éstos se refiere a la capacidad de
los AGPIs para actuar como ligandos activadores de
PPARy. PPARYy activo estimula la diferenciacion
de los preadipocitos a adipocitos, lo que genera en
esta célula un aumento en los receptores para insuli-
na reduciendo de esta manera la resistencia a la in-
sulina. Otro mecanismo de accidn de los AGPlIs es la
proteccion de las células beta pancreaticas del dafio
causado por el aumento en radicales libres produci-
dos durante la diabetes.*84

Sin embargo, aun existe controversia con respecto
a los efectos benéficos de los AGPIs en la diabetes en
el humano. Un estudio denominado “Nurses Health
Study” de los Estados Unidos reporto que el riesgo de
desarrollar diabetes esta inversamente asociado con el
consumo de grasa poliinsaturada.®® Por otro lado, otro
estudio realizado en 35,988 mujeres quienes inicial-
mente no tenian diabetes, mostré que el consumo de
AGPIs tiene un efecto protector ya que se observé una
disminucion del 40% en la incidencia de diabetes tipo
2.51 Ademas, estudios epidemioldgicos realizados en
esquimales han mostrado una menor prevalencia de
enfermedades cardiovasculares y diabetes mellitus de-
bido a su alto consumo habitual de AGPIs n-3 que es
alrededor de 14 g/dia.5? También se ha observado en
mujeres y hombres de 64 a 87 afios que el consumo de
pescado disminuye significativamente la intolerancia
a la glucosa comparado con los que no lo consumen.53
Asimismo, se ha mostrado una asociacion entre los
niveles bajos de la hemoglobina glicosilada con una
alta proporcion de grasa poliinsaturada/saturada en
la dieta.>* En contraste, otras investigaciones no
muestran efectos benéficos en el consumo de los AG-
Pls. Woodman y cols. (2001) evaluaron el efecto del
ADH y el AEP sobre el control de la glucosa en 59 su-
jetos con diabetes tipo 2 los cuales consumieron 4g/dia
de ADH o AEP durante seis semanas. Sus resultados
mostraron efectos adversos, ya que se observé un au-
mento en la concentracion de la glucosa en el ayuno.>®

Las diferencias encontradas en estos estudios se
pueden deber a varios factores como:

1. Control sobre la cantidad de &cidos grasos consu-
midos, ya que en algunos estudios estos acidos

grasos se les proporcionan a los sujetos y en otros
el consumo se evalué a través de cuestionarios de
frecuencia de alimentos.

2. El uso de medicamentos, los cuales podrian inter-
ferir con la accién de los AGPls.

3. El grado de obesidad y de resistencia a la insulina.

4. La duracion de la administracion del acido
graso.

Es importante considerar el tiempo de consumo de
estos AGPIs, ya que se ha reportado un aumento en
la concentracidn de la glucosa en las primeras sema-
nas®® y otros investigadores han observado el mismo
efecto; sin embargo, la concentracion de glucosa re-
gresa a niveles normales a las 12 semanas, tiempo
en que proporcionaron el aceite de pescado rico en
ADH y AEP.56

Aunque existen fuertes evidencias tanto en huma-
nos como en animales de que los AGPIs presenten
un efecto protector en contra del desarrollo de la dia-
betes mellitus, es necesario realizar més estudios en
donde sea posible controlar los factores antes mencio-
nados para de esta manera confirmar si los AGPIs
realmente tienen un efecto protector de esta enfer-
medad.

AGPIs en la obesidad

Dentro de los principales factores de riesgo para la
obesidad se encuentran la historia familiar, un gasto
energético basal disminuido y un coeficiente respira-
torio alto lo cual indica una tasa baja de oxidacién de
grasa. Estos factores de riesgo se han reportado en la
poblacién americana. Se ha sugerido que la epidemia
de obesidad en esta poblacion es probablemente debi-
da en parte a que su dieta es baja en AGPIs.57 Se
han propuesto diferentes mecanismos por los cuales
los AGPIs puedan retrasar o controlar el desarrollo
de la obesidad. Los AGPIs son reguladores negativos
de la lipogénesis hepatica, la cual es mediada por la
represion de SREBP-1. Se ha observado, que el con-
sumo de AGPIs por ratones obesos disminuye la for-
ma madura de la proteina SREBP-1y por lo tanto se
reduce la expresién de genes lipogénicos como la sin-
tasa de los acidos grasos, y la esteroil CoA desatura-
sa-1 en el higado de estos ratones. Como consecuen-
cia, tanto la hiperglicemia e hiperinsulinemia se
mejoran con la administracion de AGPIs, efecto si-
milar al producido por los activadores de PPARaQ. Los
AGPIs mejoran las alteraciones bioquimicas y meta-
bdlicas asociadas con la obesidad, tales como la es-
teatosis hepatica y la resistencia a la insulina en ra-
tones.’® En humanos, los AGPIs de la familia n3 se
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oxidan mas rapido que los acidos grasos saturados,
ya que tienen la caracteristica especial de incre-
mentar la termogénesis y como consecuencia redu-
cen la eficiencia de depositar grasa corporal. Los
AGPIs ejercen su efecto en el metabolismo de lipidos
aumentando la transcripcion de la proteina desaco-
plante-3, induciendo genes que codifican para pro-
teinas involucradas en la oxidacion de acidos grasos
(p. €j. carnitina palmitoil transferasa y la acil-CoA
oxidasa), y al mismo tiempo disminuye la trans-
cripcion de genes que codifican para proteinas invo-
lucradas en la sintesis de lipidos (sintasa de los aci-
dos grasos.5%8:5°

Por otra parte, la obesidad actualmente se consi-
dera como una enfermedad inflamatoria, ya que en
nifios y adultos con sobrepeso y obesidad presentan
altas concentraciones de proteina C reactiva, inter-
leucina 6, factor de necrosis tumoral-6 y leptina, los
cuales son marcadores de inflamacién. Los AGPIs-
CL inhiben la produccion de estas citocinas proinfla-
matorias e incrementan el nimero de receptores de
insulina en varios tejidos.®°

Ademas, estudios realizados en adipocitos de suje-
tos obesos han demostrado que el &cido eicosapentae-
noico aumenta la expresion del RNAm para PPARyy
gue existe una correlacion positiva entre la expresion
de PPARYy en tejido adiposo subcutaneo con las con-
centraciones de AEP, sugiriendo fuertemente el efec-
to positivo del AEP en la regulacion de PPARYy en el
tejido adiposo.6! Sin embargo, a la fecha no existen
estudios epidemioldgicos que muestren que el consu-
mo de estos AGPIs reduzca el desarrollo de la obesi-
dad. Se requieren de mayores estudios metabdlicos y
epidemioldgicos en humanos que prueben los efectos
benéficos de los AGPIs observados en modelos ani-
males.

AGPIs en el cancer

Las causas del cancer no estan definidas clara-
mente, pero se sabe que tanto los factores internos y
externos como el tipo de dieta juegan un papel muy
importante para iniciar y promover la carcinogéne-
sis. Se estima que alrededor de 35% de todas las
muertes por cancer estan relacionadas con la dieta.
La cantidad y el tipo de grasa de la dieta consumida
pueden ser importantes en el desarrollo del cancer
humano.5?

Evidencias epidemiologicas en humanos y en mu-
rinos han sugerido que la ingestién de AGPIs-CL de
la familia n3, abundantes en el aceite de pescado, tie-
nen efectos benéficos en el cancer. No se conocen
exactamente los mecanismos bioquimicos por los
cuales los AGPIs-CL n3 inhiben el desarrollo celular

en algunos tumores. Sin embargo, estudios realiza-
dos en roedores y en células tumorales del humano,
han propuesto algunas hipétesis que involucran dife-
rentes vias de sefialamiento:

1. ElI ADH induce el arresto del ciclo celular debido a
la desfosforilacion de la proteina pRB1, que se en-
cuentra en su forma activa y detiene el ciclo celu-
lar. Ademas, el ADH promueve la apoptosis,® de
lineas celulares humanas de cancer de pancreas
y de leucemia.®*

2. Los AGPIs son citotdxicos para ciertas células tu-
morales in vitro, esta accidn citotéxica puede es-
tar relacionada con la peroxidacion de sus dobles
enlaces, lo que genera un estrés oxidativo persis-
tente debido al incremento en la produccion de ra-
dicales libres, los cuales dafian el ADN.52 Esto es
apoyado por el estudio de Hawkins RA y cols, en
el cual se observé que la apoptosis es precedida
por un incremento en la peroxidacion de lipidos.%*

3. Otra de las hipotesis sugiere, que los AGPIs n-3
de la dieta suprimen el crecimiento celular del tu-
mor a través de la inhibicion de la ciclooxigenasa,
enzima que regula la sintesis de prostaglandinas
(PGs). Esta propuesta surgié dado que existe en
tumores de mama y en metastasis entre otras
neoplasias, comparadas con tejidos normales, una
mayor cantidad de PGs que son productos meta-
bélicos del AA. Sin embargo, esta hipotesis esta
en controversia dado que se demostro en ratones
una supresion del crecimiento celular indepen-
diente de la ciclooxigenasa de células tumorales
de colon implantadas.

En este estudio los ratones fueron alimentados con
una dieta suplementada con aceite de pescado (rica
en AGPIs n-3, DAH y AEP) o con aceite de cartamo
(ricaen AGPIs n-6, AL), y la inhibicién de la prolife-
racion celular se observé solamente en los animales
alimentados con aceite de pescado.®?

Un metaandlisis de 97 estudios sobre los efectos
de grasas saturadas, monoinsaturadas y poliinsatu-
radas n-3 y n-6 en la incidencia de tumor mamario
gue incluyeron 12,800 murinos indican que los AG-
Pls n-6 favorecen el desarrollo del tumor, mientras
gue los AGPIs n-3 tienen un efecto protector pequefio
el cual no fue estadisticamente significativo.®® Estos
hallazgos confirman lo reportado previamente sobre
el efecto de los AGPIs n-6 en el desarrollo y creci-
miento de tumores transplantados en roedores in
vivo.56

No se conoce el mecanismo mediante el cual los
AGPIs n-6 favorecen la proliferacién celular. Sin em-

Rodriguez-Cruz M, et al. Mecanismos moleculares de los &cidos grasos poliinsaturados y sus beneficios. Rev Invest Clin 2005; 57 (3): 457-472 465



bargo, en hepatoma de rata se ha observado un au-
mento en el acido 13-hidroxioctadecadienoico (13-
HODE) cuyo precursor es el AL, el cual es un agente
mitogénico responsable del crecimiento celular.5”

En el humano existen pocas investigaciones acerca
de los efectos adversos del consumo de los APGIs n-6.
Estudios realizados en hombres alimentados con una
dieta alta en AGPIs n-6 muestran una mayor inciden-
cia de carcinomas en comparacion con el grupo con-
trol.%8 Sin embargo, estos resultados no se han confir-
mado en otros estudios, por lo que surge la necesidad de
efectuar mas investigaciones que aclaren tal efecto. Es
importante hacer énfasis que aunque existe poca infor-
macion en humanos que sugiere que el exceso en el
consumo de AL predispone al desarrollo de algun tipo
de cancer, algunos investigadores recomiendan que el
consumo de este acido graso no exceda el 10% de la
energia total consumida.®®

Por el contrario, estudios realizados en roedores
indican que los acidos grasos de la familia n3 (ALN,
ADH y el AEP) inhiben el desarrollo de algun tipo de
tumor®” o tienen un efecto protector en las etapas
iniciales del desarrollo del cancer cuando se les admi-
nistra un agente carcinégeno (azoximetano).%®

En humanos, los estudios de casos y controles
sugieren que el consumo de aceites de pescado y de ve-
getales ricos en acidos grasos de la familia n3 dismi-
nuyen el riesgo de desarrollar ciertos tumores, en es-
pecial del tracto digestivo (colon, estomago, esofago y
recto) y de la préstata.5%2 Se ha observado ademas
gue los esquimales que consumen pescados abundan-
tes en AGPIs n-3, y los pescadores japoneses quienes
tienen el consumo mas alto de pescado per capita en
el mundo, tienen concentraciones altas de AGPIs n-3,
como el AEP en la sangre lo cual esté relacionado con
menor incidencia de cancer de mama y de colon.”™

Otros estudios realizados en 24 paises europeos en-
tre 1984 y 1987, mostraron en hombres y mujeres
una relacién inversa entre la mortalidad causada
por cancer de colon, y un alto consumo de grasa de
pescado.”"2 La evidencia de estos estudios indica que
el aceite de pescado proporciona proteccion contra la
carcinogénesis colorrectal.

Aunque otros estudios de casos y controles no
muestran efecto protector en el cancer colorrectal™®
se ha observado un menor riesgo relativo de desarro-
llar este cancer cuando el consumo de pescado por
hombres y mujeres es alto en comparacion con la
gente que consume pescado con menor frecuen-
cia.7°'73

La gran mayoria de los estudios realizados a la fe-
cha le confieren un efecto protector a los AGPIs n-3
contra el desarrollo de algunos tumores como colo-

rrectal, tumor de mama, del tracto digestivo y de
prostata. Ademas, se ha observado que los AGPIs n-
6 tienen un efecto contrario. Sin embargo, debido a
algunas limitaciones de algunos estudios como la
cantidad y tiempo del consumo de acidos grasos, es
posible que sea la causa de los resultados contradic-
torios de los efectos protectores de los AGPIs n-3. En
vista de estos resultados, es necesario realizar estu-
dios epidemioldgicos en poblaciones, proporcionando-
les en su dieta los alimentos ricos en AGPIs n-3 en
cantidades similares a las que consumen las pobla-
ciones en las que se ha observado un efecto protector.

AGPIs en enfermedades cardiovasculares

El interés en la posible accion antiateroescleroti-
ca de los AGPIs n-3 surgi6 desde que Bang, et al.,
en 1976, atribuyeron la baja mortalidad de los es-
quimales por enfermedad cardiaca isquémica a un
elevado consumo de AGPIs n-3 en sus dietas.” Se
ha observado que concentraciones sanguineas de
marcadores de la inflamacién, como la proteina C
reactiva, citocinas, interleucina 6 y 1, y el factor
de necrosis tumoral a son predictivos del riesgo de
enfermedad cardiovascular.”®7577 Ademas, la pro-
teina C reactiva ejerce un efecto directo pro-infla-
matorio sobre el endotelio humano.”® Se ha pro-
puesto que el efecto protector de los AGPIs para
evitar el desarrollo de enfermedades cardiovascula-
res es a través de la inhibicion de la respuesta in-
flamatoria, ademas de la supresion de moléculas
de adhesidn, de su efecto hipolipidémico’ y de la
alteracién de la funcion electrofisiologica de las cé-
lulas del corazon, de manera que reducen su exci-
tabilidad haciéndolas menos vulnerables a la fibri-
lacion ventricular.%3.74

Diversos estudios en humanos han mostrado que
la suplementacién de aceite de pescado suprime la
produccion de citocinas proinflamatorias de las célu-
las mononucleares sanguineas e inhibe la prolifera-
cion de linfocitos, lo que suprime la respuesta infla-
matoria.8 Asimismo, las evidencias de estudios
epidemioldgicos y clinicos realizados en hombres y
mujeres demuestran que el ALN n-3 tiene un efecto
cardioprotector, dado por una disminucién significa-
tiva en la proteina C reactiva.8! Ademas, otros estu-
dios han mostrado que el ADH disminuye la expre-
sion de moléculas de adhesion en el endotelio y en
células mononucleares de sangre periférica reducien-
do asi la adhesion celular.”

Estudios poblacionales en hombres de 25 a 74
afios muestran que el consumo dietario de aceite de
pescado (rico en AEP n-3 y ADH n-3), se asocia con
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una disminucién del 50% en el riesgo de paro cardia-
co.”® Esto podria estar dado, al menos en parte, por
el efecto de los AGPIs dietarios sobre la composicion
de los acidos grasos de la membrana celular de los
miocitos cardiacos.??

Actualmente existe controversia sobre si el consu-
mo dietario de AGPIs-CL n-3 (ADH, AEP) reduce la
isquemia cardiaca, ya que este efecto no se ha confir-
mado en humanos.82 También existe controversia
con otras enfermedades cardiovasculares, esto surge
a la luz de un estudio reciente realizado in vitro en
células endoteliales humanas, en donde se observé
que el AL y en menor grado el ALN estimulan el de-
sarrollo de un ambiente pro-inflamatorio dentro del
endotelio vascular.83

Los datos de los diferentes estudios sugieren que
el efecto benéfico en la funcion cardiovascular se
debe a la disminucién de las grasas saturadas y/o a
la sustitucién de la grasa saturada por AGPIs. Sin
embargo, se ha observado que el consumo de dietas
bajas en grasa saturada y poliinsaturada, y altas en
hidratos de carbono, reducen la concentracion san-
guinea de HDL y aumentan los niveles de triacilgli-
ceroles, lo que incrementa el riesgo de desarrollar en-
fermedades cardiovasculares.®* Por otro lado, un
estudio en 80,082 mujeres entre 34 y 59 afios de
edad, Frank, et al. (2004) muestra que el reemplazo
de grasa saturada y de acidos grasos insaturados
trans por acidos grasos no hidrogenados monoinsatu-
rados o poliinsaturados (AL) previene el desarrollo de
enfermedad coronaria en mujeres de manera mas
significativa en comparacion con soélo reducir el con-
sumo de grasa saturada.®®

Estos resultados sugieren que el consumo ade-
cuado de AGPIs se utilice como una estrategia para
disminuir el riesgo de enfermedad cardiovascular.
Sin embargo, este efecto no se ha demostrado en to-
dos los estudios, posiblemente debido a las diferen-
cias en el namero de los sujetos estudiados, la in-
adecuada medicion de la dieta, la no cuantificacion
de los acidos grasos trans-insaturados, que en su
conjunto pueden subestimar el efecto benéfico de los
AGPIs.

AGPIsenla
dermatitis atopica

La dermatitis atépica es una enfermedad de la piel
gue tiene una patogenia compleja, la cual inicia del
tercer al sexto mes de vida, afecta al 3% de los nifios
y es muy rara en los adultos. Las lesiones de la piel
tienden a ser eritematosas y vesiculares.® Esta en-
fermedad se conoce desde que Burr y Burr descubrie-

ron en 1929 que ratas alimentadas con una dieta li-
bre de grasa tenian descamacion de la piel y su cre-
cimiento se detenia; estos efectos se revertian cuan-
do se agregaba grasa a la dieta. En 1933 Hansen
encontro que los pacientes con dermatitis atdpica te-
nian bajas concentraciones de AGIs en la sangre.
Cuando estos pacientes eran alimentados con aceite
de maiz (rico en &cido linoleico), las alteraciones en la
piel desaparecian.8®

Estas investigaciones establecieron que una defi-
ciencia de los AGlIs de la familia n6 conduce a proce-
sos inflamatorios en la piel de animales y del humano.
Sin embargo, recientemente se ha propuesto que
no existe deficiencia de AL en el eczema atopico.
Esto se sugiere del hecho que las concentraciones de
AL se encuentran elevadas en la sangre, en la leche
y en el tejido adiposo de pacientes con eczema atopi-
co, mientras que las concentraciones de los metaboli-
tos del AL se encuentran anormalmente disminui-
das. Esto indica que existe una conversion reducida
del &cido linoleico al acido y-linolénico. La adminis-
tracién del acido y-linolénico en estos pacientes mejora
en la mayoria pero no en todos los casos la condicion
de la piel .8’

Aungue aun existen discrepancias de esto, la ma-
yoria de los investigadores que han estudiado la bio-
guimica del eczema atopico, han llegado a la conclu-
sion de que el metabolismo de los AGIs en estos
pacientes es anormal.

FUENTES ALIMENTICIAS DE LOS AGPIs

Las principales fuentes alimenticias de los &cidos
grasos n-3 son los aceites vegetales y el pescado. El
pescado es una importante fuente de AEP y ADH,
mientras que el ALN se encuentra principalmente
en los cloroplastos de los vegetales de hojas verdes, en
los aceites de soya, en la canola y en la linaza. Entre
otras fuentes de acidos grasos n-3 se encuentran las
semillas, las nueces y algunas frutas. Entre los ali-
mentos que contienen mas ALN se encuentra el acei-
te de canola (7.9-9.3 g/100 g alimento), de soya (6.8
g/100 g alimento) y la linaza (14.2-22.8 g/100 g ali-
mento). Aunque esta ultima es la mas enriquecida
con ALN no es un alimento que se consuma comun-
mente en nuestro pais. Con respecto al AEP y el
ADH, algunos aceites de pescado como el de sardina,
salmén y bacalao son ricos en estos acidos grasos. El
aceite de bacalao es el méas enriquecido ya que con-
tiene 13.2 y 10.9 g/100 g de aceite AEP y ADH, res-
pectivamente. De manera interesante el contenido de
estos acidos grasos puede variar entre los diferentes
tipos de pescado (Cuadro 2).
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Con respecto a los 4cidos grasos de la familia n-6,
las principales fuentes de AL son los aceites de ori-
gen vegetal. En el cuadro 2 se puede observar que el
AL es més abundante en los aceites de cartamo (74
g/100 alimento), girasol (65 g/100 g alimento), maiz
(58 g/100 g alimento) y soya (51 g/100 g alimento).
Las fuentes alimenticias del AA son algunos alimen-
tos de origen animal, como la yema de huevo, la car-
ne, el higado y el aceite de bacalao.

Debido a que el AL se encuentra en los aceites co-
mestibles, granos y leguminosas, y que los alimentos
de origen animal proveen suficientes cantidades de
AA (ambos del tipo n-6), nos podria llevar a suponer
que la alimentacidon de AGls del tipo n-6 no es un
problema. Sin embargo, debido a que en nuestra die-
ta no se consume habitualmente la linaza y el aceite
de canola, alimentos que son ricos en ALN, podria
presentarse una baja ingesta en los acidos grasos de
la familia n-3. Ademas, en nuestro pais es muy bajo
el consumo de pescado. De manera que los AGlIs del
tipo n-3 son muy escasos en la dieta comun de nues-
tro pais, en comparacidon con los de la familia n6 y
por ello, dadas las costumbres alimentarias de la po-
blacién en general, podria existir deficiencia de aci-
dos grasos del tipo n-3.

RECOMENDACIONES DE LOS AGPIs

Los AGPIs contribuyen con 7% del consumo total
de energia y con 19-22% del consumo de energia pro-
veniente de la grasa en las dietas de adultos. Estas
cantidades se encuentran dentro del consumo reco-
mendado para hombres y mujeres. EI AL es el prin-
cipal AGP1 y comprende del 84-89% de la energia to-
tal de los AGPIs, mientras que el AL contribuye con
9-11% de esta energia. El AA proporciona < 0.1% del
consumo de energia, y el AEP y el ADH juntos apor-
tan < 0.1-0.2% de la energia total. Esto indica que
los AGPIs contribuyen en menor grado al consumo
de grasa total en la dieta.88

Actualmente, la dieta es muy alta en acidos grasos
n6 siendo la relacién n6/n3 de 20-30:1. Esta relacion
esta dada por una baja ingesta de pescado y otros ali-
mentos ricos en AGPIs n-3 y por un elevado consumo
de alimentos ricos en acidos grasos n6.”® Debe existir
un balance entre el consumo de los acidos grasos n3'y
n6, ya que un exceso en cualquiera de estos acidos
grasos afecta el catabolismo del otro, reduciendo su in-
corporacion a los tejidos y alterando sus efectos biol6-
gicos. Esto se debe a que existe competencia por las
enzimas que actuan sobre las dos familias de estos
acidos grasos. Aungue no se ha establecido oficialmen-
te la ingesta 6ptima de AGPIs, se ha estimado que los

requerimientos del humano para el AL son de aproxi-
madamente 2 a 7 g/dia, o 1 a 3% del total de la ener-
gia consumida. La FAO/WHO recomienda consumos
mas altos de AL (4.5 a 5.7% de energia) para mujeres
embarazadas.'%8%

En cuanto a la ingesta de los AGPIs n-3, la FAO/
OMS recomienda un consumo 6ptimo de 1.1 a 1.5¢g/
dia (0.8 a 1.1g/dia de AL, y 0.3 a 0.4g/dia de AEP y
ADH).19% Para los lactantes, se suele tomar como
referencia la composicion de la leche humana.®! Si
bien su perfil de acidos grasos se modifica con la die-
ta materna, se observa que contiene alrededor de 5%
de AGls, con 1% de AGPI-CL, expresados en funcién de
las calorias totales.3* Sin embargo, para los recién
nacidos que no son alimentados con leche materna
existen en el mercado férmulas infantiles enriqueci-
das con ADH y AA. Se han propuesto las siguientes
recomendaciones para la dieta infantil: AL 10%,
ALN 1.5%, AA 0.5%, ADH 0.35% y AEP < 0.1%,
expresados como porcentaje de los acidos grasos tota-
les.” Estas cifras son muy similares a las reporta-
das para la leche materna por Koletzko, et al.%
Algunos organismos tales como el comité de expertos
de FAO/OMS,3* entre otros, recomiendan que las for-
mulas deben contener ADH y AA, mientras que la
FDA lo esta considerando.

Se recomienda que el consumo de acidos grasos en
la dieta esté en una proporcién n-3:n-6 de 5-10:1. Sin
embargo, en Suecia se ha recomendado que esta pro-
porcidn sea de 5:1, y en Japon se cambié la recomen-
dacion de 4:1 a 2:1.88

CONCLUSIONES

Los AGIs, AL y ALN se pueden convertir en otros
AGPI-CL con méas instauraciones, como el AA, el
AEP y el ADH. Estos acidos grasos participan en el
control de la expresion de genes del metabolismo de
los &cidos grasos y triacilgliceroles inhibiendo la lipo-
génesis y favoreciendo la oxidacion de acidos grasos,
lo que disminuye los niveles de triacilgliceroles.

Ademas, el crecimiento y desarrollo del feto en el
humano dependen del aporte materno de estos acidos
grasos. Debido a esto, la nutricion materna es de
crucial importancia no sélo durante la lactancia,
sino también durante el embarazo y aun antes de la
concepcidn. Dado que la composicién de acidos grasos
de la leche es un reflejo de los acidos grasos de la die-
ta, es necesario que la madre consuma éstos, ya que
su ingestion desde el embarazo parece ser importan-
te para el desarrollo cerebral del feto y del neonato;
sobre todo durante el tercer trimestre, cuando las de-
mandas fetales para el crecimiento vascular y neuro-
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Cuadro 2. Contenido de &cidos grasos de las familias n-3 y n-6 en diferentes alimentos.

AGPIS-n6 AGPIS-n3
9/100 g de alimento
Alimento AL(182)  AA(20:4) ALN(18:3)  AEP(20:5)  ADH (20:6)
Margarina 5.2% 0% 0.34% 0.36% 0.52%
Yema de huevo 35% 0.49% 0.10% 0.01% 0.11%
Sardina 0.05% 0% 0.0292 0.12%2 0.57%
0.47% 0.50%
Salmén 0.22% 0.26% 0.13% 0.67%2 1.96%
0.32% 1.11%
Aceite de 2.1 121 151 13.21 10.9%3
bacalao 0.93% 6.89%
Aguacate 1.67% 0% 0.1%8 0% 0%
0.1193
Aceite de 19.292 0% 7.9% 0% 0%
canola 20.3! 0,319
Aceite de 74.11 0% 0% 0% 0%
cartamo 74.6%
Aceite de 65.71.93 0% 0% 0% 0%
girasol
Aceite de maiz 58193 0% 0.7 0% 0%
Aceite de oliva 791 0% 0.6 0% 0%
9.2% 0.79%
Aceite de soya 511 0% 6.8 0% 0%
Ajonjoli 2329 0% 2.0% 0% 0%
Almendras 12.21% 0% 0% 0% 0%
Cacahuate 15.699 0% 0.003% 0% 0%
Linaza 43% 0% 14.292 0% 0%
22.888
18.198
Nuez de castilla 38% 9%
Pistaches 14.0% 0.26%
Nuez 21% 194
Nuez de la 7.7% 0.16%
India

AL: Acido linoleico. AA: Acido araquiddnico. ALN: Acido linolénico. AEP: Acido eicosapentaenoico. ADH: Acido docosahexaenoico.

nal son mayores, ya que los fosfolipidos que integran
las membranas celulares del sistema nervioso contie-
nen grandes cantidades de este tipo de acidos grasos.
Asi los recién nacidos pretérmino son vulnerables a
la deficiencia de este tipo de acidos grasos debido a la
falta de reservas de tejido adiposo al nacer. Por lo
gue el neonato prematuro necesita una fuente de
AGPIs-CL, los cuales podrian ser proporcionados por
la leche materna o con formulas suplementadas.

Es importante resaltar que actualmente existen es-
tudios enfocados a conocer la participacion de los AG-
Pls para el control o prevencion de algunas enferme-
dades como diabetes mellitus; algunos tipos de
canceres, especialmente del tracto digestivo; dermati-
tis atdpica, y obesidad. Evidencia epidemioldgica tam-
bién sugiere que el consumo de AGPIs tenga un efecto

protector sobre el desarrollo de enfermedad cardio-
vascular. Ademas, aunque no estan establecidas ofi-
cialmente las recomendaciones de la ingesta para
acidos grasos en México, se debe tratar de mantener
un equilibrio en el consumo de los acidos grasos n3'y
ne.
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