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ARTICULOS DE ACTUALIZACION

Acidos grasos poliinsaturados
de cadena larga w-3y
enfermedad cardiovascular

N-3 long chain polyunsaturated

fatty acids and
cardiovascular disease

ABSTRACT

w-3 Long-chain polyunsaturated fatty acids (w-3 LCPUFA) of
marine origin, such as eicosapentaenoic acid (EPA) and doco-
sahexaenoic acid (DHA) present in fatty fish or blue fish, have
different beneficial effects on human health especially at the
cardiovascular level. From the late observations in the 1960s,
basic, clinic and epidemiological evidence have established sig-
nificant cardio protective effects for these fatty acids in reducing
the morbidity and mortality from the disease. The cardiovascular
benefits of w-3 LCPUFA of marine origin are targeted on various
inflammatory and metabolic pathways which are regulated by
these fatty acids, particularly in the vascular endothelium, the
inflammatory response and cardiac cells activity. EPA and DHA
are transformed into a variety of eicosanoids and docosanoids
which have strong anti-inflammatory actions antagonizing
the proinflammatory actions of w-6 LCPUFA. The different
molecular mechanisms by which these fatty acids exert cardio
protective effects and the clinical and epidemiological evidence
demonstrating the reduction in the morbidity and mortality from
cardiovascular diseases are discussed.

Key words: Cardiovascular disease, w-3 long chain polyunsatu-
rated fatty acids, eicosapentaenoic acid, docosahexaenoic acid,
prevention of cardiovascular diseases.

1. INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son en la actua-
lidad la principal causa de muerte en el mundo, que no sélo
disminuyen la esperanza de vida al nacer, también reducen los
afios de vida saludable, generando importantes costos a los
sistemas de salud y a quienes las padecen (1).

Dado que la elevada prevalencia de estas patologias
estaria fundamentalmente asociada a condiciones de vida
definidas como no saludables, principalmente al sedentarismo,
malnutricién y tabaquismo, las autoridades sanitarias a nivel
mundial estimulan la implementacién de diversas estrategias
preventivas, basadas principalmente en la promocién de estilos
de vida saludable (2). Dentro de estas estrategias, destacan
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la implementacién de desincentivos al tabaquismo e inter-
venciones orientadas a prevenir el sobrepeso y la obesidad,
asi como el fomento de la actividad fisica y la adquisicion
de habitos de alimentacién saludables (3). En este ultimo
aspecto, la disminucion del consumo de sal, aztcar, cereales
no integrales, grasas saturadas y trans y el incremento en el
consumo de alimentos de baja densidad energética, ricos en
antioxidantes, asi como de productos del mar, especialmente
peces grasos o azules, son indicaciones bésicas para prevenir
el desarrollo de las ECV (4,5).

La asociacién entre un elevado consumo de peces grasos
y una baja prevalencia de ECV deriva, principalmente, de su
elevado aporte de 4cidos grasos poliinsaturados de cadena
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larga w-3 (AGPICL w-3), especificamente de los 4cidos eico-
sapentaenoico (C20:5 w-3, EPA) y docosahexaenoico (C22:6
w-3, DHA) (6).

Los primeros reportes sobre las propiedades cardio-
saludables de los AGPICL w-3 de origen marino fueron comu-
nicados por los epidemidlogos daneses O. Bang y J. Dyerberg,
quienes en los afios 60' observaron una muy baja incidencia
de infarto al miocardio en poblaciones esquimales (Inuit)
comparado con otras poblaciones con ingestas similares de
grasa (7). Dado que la dieta de las poblacion Inuit se constituia
principalmente de peces y mamiferos marinos (focas y ballenas)
cuya grasa es rica en AGPICL w-3, Bang y Dyerberg plantea-
ron la hipétesis que estos lipidos ejercerian un rol protector
contra la ateroesclerosis y la trombosis, principalmente por
sus propiedades antiaterogénicas y anticoagulantes (8). Estos
antecedentes fomentaron multiples investigaciones sobre los
beneficios de los AGPICL w-3, tanto en la prevencién como
en el tratamiento de las enfermedades cardiovasculares (9) y
que se proyectan hasta la actualidad (10).

El objetivo del presente articulo es analizar la eficacia
de los AGPICL w-3 de origen marino (EPA y DHA) en la
prevencién cardiovascular primaria y secundaria, asi como
su utilizacion terapéutica, con el propédsito de incentivar el
consumo de alimentos y/o suplementos nutricionales ricos
en estos 4cidos grasos como estrategia para prevenir y/o ser
parte del tratamiento de las ECV.

2. BIODISPONIBILIDAD Y BIOACTIVIDAD
DE LOS AGPICL w-3
2.1. Metabolismo de los AGPICL w-3
El EPA'y el DHA se pueden consumir preformados o bien
sintetizarse a partir de precursores vegetales biolégicamente
poco activos, dentro de los cuales el mas abundante es el
acido graso poliinsaturado (AGPI) a-linolénico (18:3 w-3,
ALA), nutriente esencial no sintetizado por el organismo hu-
mano (11). La biosintesis de EPA y DHA a partir del ALA es
un proceso de baja eficiencia metabdlica en el adulto, siendo

la conversién del ALA a EPA inferior a 5% y del ALA a DHA
inferior a 1% (12). Esta conversion se realiza principalmente
en el higado, alin cuando ocurre en menor proporcién en las
células gliales, testiculos, cardiomiocitos y glandula mamaria
(13-16). El proceso se basa en sucesivas etapas de elongacién
y desaturacion de los precursores en el citoplasma de estas cé-
lulas, hasta llegar a los productos finales requiriendo, ademds,
la formacién de DHA de un ciclo aislado de [3-oxidacién que
ocurre en los peroxisomas celulares (17), siendo las enzimas
A5y A6 desaturasas los reguladores mas importantes de esta
ruta metabdlica (18). La figura 1 muestra la biosintesis de los
AGPICL a partir de sus precursores de cadena larga (C18).
Luego de la conversién de los AGPI en AGPICL, estos acidos
grasos pueden ser transformados a través de un proceso que
comienza con la lipoperoxidacién espontdnea o regulada (via
de los eicosanoides «del griego derivados de 20 4tomos de
carbono» y docosanoides «del griego derivados de 22 4tomos
de carbono») y que termina después de multiples procesos
enzimaticos de oxidacion (19,20). Por la relevancia de las
acciones biolégicas de los compuestos derivados de la me-
tabolizacién individual de algunos de los AGPICL w-3, en el
siguiente parrafo se detallan sus diversos efectos especificos.

2.2 Funciones celulares de los AGPICL w-3

Desde el punto de vista celular, la funcién de los AGPI-
CL w-3 se puede dividir en 2 grandes categorias; funciones
estructurales y funciones moleculares. Estructuralmente, los
AGPICL w-3 se localizan mayoritariamente en los fosfolipi-
dos (predominando en la posicién sn-2) de las membranas
celulares, siendo muy escasos en la grasa de almacenamiento
asociada al tejido adiposo subcuténeo y visceral (21).

La importancia de estos lipidos radica en su capacidad
para aportar una fluidez 6ptima a las membranas celulares,
presentando un efecto antagénico al colesterol cuya pre-
sencia rigidiza a las membranas. La fluidez es un pardmetro
celular de incidencia mayor en el transporte bidireccional a
través de membranas, en la funcionalidad de receptores y de

FIGURA 1

Biosintesis de acidos grasos de la serie w-6 y »-3.
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las enzimas integrales de membrana y en la conductividad
electroquimica (22).

Desde la perspectiva molecular, los AGPICL w-3 son
esenciales para la comunicacion celular y la transduccién de
sefiales intracelulares, actuando a través de vias gendmicas
y no gendmicas (23). A nivel no genémico participan como
moduladores de la respuesta inflamatoria (24), inhibidores de
la agregacién plaquetaria (25) y en la proliferacién y diferencia-
cién de algunos tipos celulares (26). En todos estos procesos
acttian indirectamente a través de derivados oxidados del EPA
(eicosanoides); provenientes de la accién especifica de dos
familias de enzimas integrales de membrana las ciclooxigenasas
(COX) y las lipooxigenasas (LOX) (23). Ambas tipos de enzimas
interaccionan con AGPICL w-3 libres, previamente escindidos
de la membrana por otro grupo de enzimas conocidas como
fosfolipasas (24). Los eicosanoides se dividen en cuatro grupos
de compuestos las i) prostaglandinas, ii) prostaciclinas, iii)
leucotrienos y iv) tromboxanos, que derivan de la actividad
metabdlica de las COX y LOX.

Desde la perspectiva inmunolégica los AGPICL w-3 po-
seen efectos anti-inflamatorios directos, mediados por eico-
sanoides con esas propiedades, provenientes principalmente
de la actividad de la isoenzima COX-2 (23). También poseen
efectos anti-inflamatorios indirectos al competir por la COX-2y
las LOX con el 4cido araquidénico (20:4 w-6 ARA) AGPICL de
la familia de los w-6, que por efecto de estas enzimas da origen
alos principales eicosanoides de las vias pro-inflamatorias (24).
La competencia entre el EPA y el ARA por su incorporacién
a la posicién sn-2 de los fosfolipidos y luego de su liberacién
y transformacién por las enzimas que los metabolizan a deri-
vados eicosanoides, es uno de los aspectos moleculares mas
relevantes respecto del rol de los AGPICL tanto w-3 y w-6 en
la enfermedad cardiovascular (27).

Mas recientemente, se sabe que ademas de la formacion
de los eicosanoides clasicos, los AGPICL w-3 pueden ser
metabolizados a otros compuestos conocidos como resolvi-
nas y protectinas. Las resolvinas derivan de eicosanoides no

clésicos, provenientes de las actividades secuenciales de las
enzimas COX-2 y LOX, en presencia de 4cido acetil salicilico
y también de docosanoides, derivados del DHA de 22 atomos
de carbono, provenientes de reacciones enzimaticas similares
(28). Las protectinas son derivados del DHA de origen mayo-
ritariamente cerebral y que se forman a partir de la actividad
enzimatica de las COXs (29). Tanto las resolvinas como las
protectinas tendrian como funcién principal la regulacién del
retorno de los tejidos a condiciones fisiolégicas después de
una condicion de estrés (30) o asociadas a la resolucién de
procesos inflamatorios (28). Los eicosanoides también juegan
un rol esencial en la regulacién de la proliferacién y diferencia-
cién celular (31) y en la modulacién de la funcién endotelial,
procesos mayoritariamente asociados a las actividades de las
enzimas COXs (32). Los efectos gendmicos de los AGPICL w-3
derivan de la capacidad de estos compuestos para modificar
la expresion génica mediante la modulacién de factores trans-
cripcionales (24,26). Desde esta perspectiva, estos lipidos
pueden alterar el metabolismo lipidico en diferentes tipos
celulares, inhibiendo la lipogénesis y favoreciendo la lipdlisis,
a través de intervenciones tanto en las rutas de biosintesis y
metabolismo del colesterol como en las vias de metabolizacién
de los 4cidos grasos, a través de las familias de factores trans-
cripcionales denominados SREBPs (del inglés: sterol receptor
binding proteins) y PPARs (del inglés: peroxisome-proliferator
activated receptors) (34). Los AGPICL w-3 son capaces de
atenuar la inflamacién y el stress oxidativo a nivel molecular
en distintos tipos celulares, incluidos los cardiomiocitos (10).
El efecto antinflamatorio de estos 4cidos grasos es ejercido
mediante la inhibicién de la sintesis del factor transcripcional
pro-inflamatorio NF-kB (del inglés: nuclear factor kappa-light-
chain-enhacer of activated B cells) mayoritariamente por la
via de los PPARs (35), mientras que el efecto protector sobre
el estrés oxidativo se produce a través de la induccién de las
enzimas antioxidantes SOD, CAT y GSH-Px por efecto del
factor transcripcional Nrf2 (del inglés: nuclear factor-erythroid
derived-like 2) (36). La figura 2 esquematiza la formacién de

FIGURA 2

Productos metabdlicos proinflamatorios y antiinflamatorios derivados de eicosanoides y docosanoides.
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los productos metabdlicos pro- y anti-inflamatorios derivados
de eicosanoides y docosanoides.

2.3. Efectos celulares de los AGPICL w-3
a nivel cardiovascular

A nivel cardiaco los principales efectos de los AGPICL w-3
derivan de la capacidad de estos lipidos para aportar fluidez
a las membranas celulares, impactando funcionalmente en
multiples niveles, por ejemplo: receptores -adrenérgicos,
canales idnicos, bombas moleculares y enzimas de membrana
(37, 38). Desde la perspectiva de su accion antiinflamatoria,
los efectos se relacionan con el desplazamiento del ARA desde
las membranas, con la subsecuente reduccién de eicosanoides
pro-inflamatorios derivados de este 4cido graso (39), de la
capacidad para inhibir al NF-«kB (35, 40) y de la induccién de
las enzimas antioxidantes (10). Paralelamente, también acttian
mejorando la funcién endotelial, estimulando la liberacién
fisiolégica de 6xido nitrico (41).

2.4. Efectos sistémicos de los AGPICL w-3
a nivel cardiovascular

Los AGPICL w-3 influencian indirectamente la funcio-
nalidad del cardiomiocito y su endotelio vascular, inhibiendo
la agregacion plaquetaria (25,42) y disminuyendo los niveles
plasmaéticos de las lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL),
mecanismos que en su conjunto desfavorecen la aterogénesis
(43). La disminucion de la secrecion de VLDL esta basada en la
capacidad de estos acidos grasos para modular el metabolismo
de lipidos hepdtico, inhibiendo la lipogénesis y favoreciendo
la lipdlisis, por vias que antagonizan con los efectos de la
hiperinsulinemia (44).

3. ANTECEDENTES EPIDEMIOLOGICOS Y CLINICOS

Las propiedades saludables de los AGPICL w-3 frente
a las enfermedades cardiovasculares se han demostrado en
diferentes modelos (celulares, animales y humanos), asi como
también en estudios tanto epidemiolégicos como clinicos, en
los que la suplementacién dietaria con estos 4cidos grasos
permite prevenir una serie de alteraciones a nivel cardiovas-
cular (45,46).

Numerosos estudios epidemiolégicos han establecido
una asociacién inversa entre el consumo de pescado (principal
fuente alimentaria de los AGPICL w-3) y la morbilidad y/o
mortalidad por cardiopatia coronaria (47-49), demostrandose
de esta forma la veracidad de las observaciones reportadas
originalmente por Bang y Dyerberg en la poblacién Inuit de
Groenlandia (7,25).

La ingesta de pescado incrementa los niveles sanguineos
(plasma y membrana celular de eritrocitos) de AGPICL w-3y
se correlaciona de forma inversa con una mayor mortalidad
por ECV (50,51). Ademés de las evidencias epidemioldgicas
sobre los beneficios de los AGPICL w-3 frente a las ECV, es
importante destacar que existen numerosos estudios clinicos
y de laboratorio que también demuestran los beneficios de
estos dcidos grasos frente a las ECV en diversos niveles de
accion molecular (24).

Un estudio realizado en 2009 en sujetos adultos sanos
normo lipidémicos, demostré que la ingesta independiente
de ALA, EPA y DHA es eficaz para mejorar el perfil lipidico,
especialmente en la reduccién del DHA, no obstante el DHA
demostré ser més eficiente que el ALA 'y el EPA en la reduccién
del colesterol LDL (52), resultados que indicaron un efecto
diferencial de estos acidos grasos en el metabolismo del co-
lesterol, lo que permitié confirmar los hallazgos reportados
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por otros estudios (53,54). Un estudio realizado en pacientes
con DM2, demostré que la suplementacion dietaria con
EPA+DHA (4g/dia) permite reducir los niveles plasmaticos de
triacilglicéridos y colesterol VLDL e incrementar los niveles
de colesterol HDL (55).

Otro estudio dietario, realizado en pacientes con ante-
cedentes de infarto al miocardio, a los que se les recomendé
incrementar el consumo de pescado (200 a 400 g/semana) o
consumir aceite de pescado (900 mg EPA+DHA/d{a), informé
una disminucién de 29% en la mortalidad por ECV (56,57).
Ademas, en pacientes con antecedentes de infarto al miocardio
y alos que se entregd 1 g/dia EPA+DHA, se logré disminuir la
mortalidad por ECV en un 15% (58).

En un estudio realizado en Japén, en pacientes con
hipercolesterolemia (colesterol >250 mg/dl) y en el cual se
entregd EPA (1800 mg/dia) y EPA acompafiado de estatinas,
se observé una disminucién significativa tanto en los niveles
de colesterol como en la mortalidad en ambos grupos (59).
Sin embargo, este estudio no pudo establecer si el efecto
se producia por la intervencion clinica-nutricional o por el
alto consumo de AGPICL w-3 que presenta normalmente la
poblacién japonesa (59).

El estudio de como los AGPICL w-3, mediante la pre-
vencién de arritmias cardiacas, permiten disminuir tanto la
morbilidad como mortalidad por ECV, ha adquirido un parti-
cular interés en los ultimos afios. Es especialmente relevante
el hecho que la suplementacién dietaria con estos acidos
grasos permite disminuir en forma significativa la incidencia
de arritmias (60-62).

Los efectos saludables atribuibles a los AGPICL w-3 en
relacién a la ECV inicialmente se centraron en el aceite de
pescado, particularmente en referencia a su alto contenido
de EPA, aunque posteriormente se asociaron estos efectos
también al DHA (63). Sélo en los ultimos afios ha sido posible
disponer de cantidades suficientes de ambos 4cidos grasos
en forma separada para realizar estudios clinicos controla-
dos sobre el efecto de cada uno de ellos (64). Ademas, mas
recientemente se ha propuesto que el ALA, administrado en
cantidades mayores que las habituales en la alimentacién
occidental, también presentaria propiedades saludables, in-
dependiente de su conversién a EPA y DHA (65,66), aunque
aun estos efectos contintan siendo controversiales, por lo cual
se requiere un mayor esfuerzo de investigacion.

4. RELACION Q-6/m-3 Y
ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES

Ademds del consumo de AGPICL w-3, ya sea como ali-
mento (pescado o alimentos funcionales) o como suplementos
nutricionales a base de aceite de pescado, es importante consi-
derar la relacion entre los acidos grasos w-6/w-3 al momento
de evaluar el efecto en la prevencién y el tratamiento de las
ECV (67). La dieta occidental aporta cantidades importantes
de AGPI w-6, debido a que los aceites vegetales que habi-
tualmente se consumen son ricos en acido linoleico (18:2 w-6
AL). Del mismo modo, las carnes rojas, el pollo, el pavo y el
huevo (yema) son buenas fuentes de ARA (68). Esta realidad
alimentaria produce un desbalance metabdlico-nutricional,
donde la razén de consumo w-6/w-3 alcanza valores tan
disimiles como 20:1, situacién muy diferente a la que vivieron
nuestros ancestros, cuya alimentacién les aportaba relaciones
cercanas a 2:1 en incluso 1:1 (69,70). Las recomendaciones
nutricionales actuales para la poblacién sugieren una relacién
w-6/w-3 en el rango 5:1 a 10:1 (70). Este importante desba-
lance en la relacién de estos dcidos es un factor que favorece
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en forma directa el desarrollo de ECV y otras enfermedades
crénicas no transmisibles (71). Mds adin, se ha sugerido que
la reduccién en la ingesta de 4cidos grasos w-6 disminuiria el
riesgo de desarrollar varias de estas enfermedades (72,73).
La necesidad de disminuir la ingesta de dcidos grasos w-6 y
por ende disminuir la relaciéon w-6/w-3 surge de estudios
epidemiolégicos que indican que una ingesta importante
de 4cidos grasos w-6 aumenta tanto la morbilidad como la
mortalidad por ECV (74), no obstante este tema requiere de
mayores estudios.

5. Fuentes dietarias de 4cidos grasos w-3

Las fuentes alimentarias para los dcidos grasos w-3 y
w-6 son muy diferentes, siendo mds abundantes aquellas que
aportan acidos grasos w-6. Es asi como el AL se encuentra
en cantidades importantes en los aceites mas consumidos
en occidente, especialmente maravilla o girasol (71%), soya
(54%), maiz (61%) y oliva (8%). A su vez, el ARA (de origen
animal) se encuentra en cantidades significativas en las carnes
rojas, como vacuno (0,1 %), cerdo (0,3 %) y cordero (0,6 %),
y blancas como pollo y pavo (4,1%) y pavo (3.2%), y también
en el huevo (2%).

El ALA se encuentra en bajas cantidades en el aceite de
canola (11%) y soya (7%), y en cantidades mas significativas
en otros aceites vegetales de menor consumo como el de chia
(63% ALA) (por su alto costo y limitada disponibilidad adin) y
el de linaza (57% ALA), que aunque es de bajo costo sélo se
consume en algunos paises (75).

Los derivados bioactivos como el EPA y DHA (origen

animal-marino) se encuentran en pescados grasos o azules (76).
Ademas de las fuentes dietarias tradicionales de AGPICL w-3,
la industria alimentaria ha desarrollado un nimero creciente
de alimentos a los cuales se les adicionan estos acidos grasos,
especificamente EPA y DHA, los que al ser incorporados en
cantidades suficientes pueden ser considerados como "alimen-
tos funcionales” (77). Dentro de los alimentos a los cuales se
les adiciona EPAy DHA, es posible mencionar, huevos, jugos,
aceites vegetales, hamburguesas de pavo, entre otros (78). En
latabla 1 se presentan los niveles de EPA y DHA en diferentes
pescados y mariscos.

Actualmente, un problema no menor referido al consumo
de EPAy DHA derivados del pescado o del aceite de pescado,
son los cuestionamientos sobre la presencia de metales pesa-
dos y/o policlorobifenilos (PCBs) en estos productos, siendo
el mercurio y su forma orgénica, el metil mecurio, los que
causan mayor preocupacion (79). Sin embargo, las autoridades
sanitarias (FAO/WHO) han sido claras al establecer que los
beneficios de consumir pescado, suplementos nutricionales
a base de aceite de pescado y/o alimentos adicionados con
aceite de pescado, superan ampliamente los “posibles” riesgos
o perjuicios por consumir este tipo de alimentos y/o suple-
mentos nutricionales, que eventualmente podrian presentar
contaminacién por metales pesados o PCBs (80).

CONCLUSIONES
Los efectos saludables de los AGPICL w-3, especificamen-
te del EPA 'y DHA frente a las enfermedades cardiovasculares
en humanos se han reportado en un gran nimero de investi-

TABLA 1

Contenido de EPA y DHA de diferentes pescados y mariscos.

Pescado/marisco EPA DHA EPA +DHA
mg/100g  mg/100 g mg/ 100 g
Anchoveta 763 1292 2055
Salmon (cultivo) 862 1104 1966
Salmon (salvaje) 411 1429 1840
Jurel 504 699 1203
Sardina 473 509 982
Trucha 259 677 936
Pez espada 127 772 899
Albacora 233 629 862
Mejillones 276 506 782
Robalo rayado 169 585 754
Ostras 274 210 484
Ostion 230 152 382
Atin 91 237 328
Lenguado 168 132 300
Almejas 138 146 284
Mero 35 213 248
Langosta 117 78 195
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gaciones (81). Se ha establecido que una ingesta importante
de pescado (como principal fuente alimentaria de EPAy DHA)
y/o el uso de suplementos nutricionales con EPA+DHA tiene
efectos muy positivos en la disminucién del riesgo cardio-
vascular, principalmente a través de i) modificacion del perfil
lipidico (especialmente de triglicéridos plasméticos elevados),
ii) optimizacion de la homeostasis de la glucosa, iii) reduccién
de la resistencia a la insulina, iv) efecto hipotensor, v) efectos
antiinflamatorios, y vi) proteccién contra el estrés oxidativo,
(todos componentes caracteristicos del sindrome metabdlico)
(82). El control de estos parametros metabdlicos en conjunto
contribuye de forma relevante a proteger la salud cardiovas-
cular, siendo la disminucion en la relaciéon AGPl w-6/w-3 uno
de los factores que explicarian de forma mas clara los efectos
cardioprotectores y cardiosaludables del EPA'y DHA, no obs-
tante este es un tema adn en estudio (9,68,74).

La Asociacién Americana del Corazén (American Heart
Association) ha establecido una serie de recomendaciones en
relacion a los AGPICL w-3, donde destacan: i) consumir pes-
cado como minimo dos veces por semana, ii) en pacientes con
antecedentes de una enfermedad coronaria, consumir como
minimo 1 g/dia de EPA+DHA, iii) la suplementacién dietaria
con EPA+DHA puede ser Util en pacientes con hipertriglice-
ridemia severa (TG plasmaticos sobre los 500mg/dl), siendo
dosis de 2 a 4 g/ dia, como minimo, las que permitirian reducir
los niveles de TG plasmaticos entre un 20 a 40% (83). Estas
recomendaciones, principalmente en occidente, son dificiles
de alcanzar dado que las fuentes alimentarias ricas en EPA 'y
DHA se limitan a los alimentos de origen marino; especifica-
mente pescados grasos como el atdn, jurel, anchoa, sardina
y salmén, los cuales lamentablemente no estdn al alcance de
toda la poblacién (84).

En la tabla 2 se presentan las recomendaciones de AGPI
w-3 establecidas por diferentes organizaciones de nutricién y/o
salud. Esta situacion ha motivado el desarrollo de alimentos
adicionados o enriquecidos con EPA+DHA (alimentos funcio-
nales) y nutracéutico (suplementos nutricionales ricos en EPA

y DHA a base de aceite de pescado o microalgas).

Un tema no menor es la presencia de metales pesados
como el metil mercurio en alimentos y suplementos nutriciona-
les a base de alimentos de origen marino (85), lo que sumando
a la escases de estos recursos, a motivado que en la actualidad
se potencien los estudios y la comercializacién de aceites ve-
getales ricos en ALA (sobre el 30% del total de dcidos grasos),
lo cual abre nuevas alternativas alimentario-nutricionales para
incrementar la ingesta total de dcidos grasos w-3. En conclu-
sién, los AGPICL w-3 contintian, y probablemente continuarén,
siendo de gran interés basico-clinico y epidemiolégico frente
a diversas enfermedades (86,87), especialmente las ECV, no
obstante hoy en dia no hay un total acuerdo en la forma de in-
corporar los AGPICL w-3 al organismo y asi obtener los efectos
beneficiosos a la salud cardiovascular. Al respecto, un reciente
meta-analisis establecié que no existirian efectos positivos de
estos 4cidos grasos en la salud cardiovascular, cuando son apor-
tados como suplementos nutricionales (capsulas conteniendo
aceite de pescado) (88), informacion que causé preocupacion
en los medios cientificos y comunicacionales. En base a estos
resultados, la forma en que se aporten los AGPICL w-3, ya
sea como triglicéridos, fosfolipidos o etil —ésteres, tendrad
una especial relevancia en futuros estudios clinicos respecto
a los beneficios esperados de los AGPICL w-3, aspecto que
fue recientemente revisado por nuestro grupo (89). Hoy en
dia existe una sélida evidencia que respalda los beneficios de
los AGPICL w-3 en la salud cardiovascular, lo que sin duda,
sumado a la promocién de estilos de vida saludables, permitird
tanto prevenir como tratar estas patologias, colaborando asi
a disminuir los importantes costos sociales y econédmicos que
producen estas enfermedades, tanto en los sistemas de salud
(publicos y privados) como en las personas que las padecen.

RESUMEN
Los 4cidos grasos poliinsaturados de cadena larga w-3
(AGPICL w-3) de origen marino, principalmente el 4cido eico-
sapentaenoico (EPA) y el 4&cido docosahexaenoico (DHA), pre-

TABLA 2

Recomendaciones de AGPI w-3 establecidas por diferentes organizaciones.

Recomendacién

Organizacion afo EPA + DHA ALA Total AGPI w-3
ISSFAL 1999 650 mg/dia 2,2 g/dia 1,3% de la energia/dia
French Agency for Food Environmental 2003 400-500 mg/dia 1,6-2% g/dia 1% de la energia/dia
and Occupational Health Safety
Omega-3 Report
European Society of Cardiology 2003 1g/dia e e
Report: FAO (FAT and Fatty acid 2008 250-2000 mg/dia 0.5% de la energia 0.5-2% de la
in Human Nutrition) dia como minimo energia/dia
American Heart Association 2010 1g/dia e e

660 g de pescado a la

semana (especialmente grasos)

USDA Dietary Guidelines for Americans 2010 250 mg/dia 0.6%-1.2% de la 0.5-2% de la

600 g de pescado a la energia/dia energia/dia

semana
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sentes especialmente en pescados grasos o azules, producen
diversos efectos saludables en la salud humana, especialmente
a nivel cardiovascular. Desde la década de 1960 han surgido
multiples evidencias bdsico-clinicas y epidemiolégicas que
establecen que estos dcidos grasos ejercen un significativo
efecto cardioprotector, produciendo una disminucién de la
morbilidad y de la mortalidad por enfermedad cardiovascular.
El EPA y el DHA son transformados eicosanoides y docosa-
noides que tienen poderosos efectos antiinflamatorios y que
antagonizan el efecto proinflamatorio de AGPICL w-6. Los
beneficios a nivel cardiovascular atribuidos a los AGPICL w-3
de origen marino se centran, principalmente, en la regulacién
de vias metabdlicas de la respuesta inflamatoria en el endotelio
vasculary en la actividad de las células cardiacas. Esta revisién
discute las diferentes evidencias metabélicas, clinicas y epide-
mioldgicas que demuestran como el consumo de AGPICL w-3
de origen marino puede reducir la morbilidad y mortalidad
por enfermedad cardiovascular.

Palabras clave: Enfermedades cardiovasculares, acidos
grasos poliinsaturados de cadena larga w-3, 4cido eicosa-
pentaenoico, acido docosahexaenoico, prevencién de las
enfermedades cardiovasculares.
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