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Importancia Biogquimica y Nutricional de los
acidos grasos que forman parte de los lipidos

@ Forman parte integral de los fosfolipidos de las
membranas celulares

@ Constituyen una fuente primaria de energia de alta
densidad (9 Kcal/gr)

@ Algunos acidos grasos tienen caracter esencial (n-3y n-6) y
se requieren para la sintesis de eicosanoides y docosanoides

@ Algunos acidos grasos o0 sus derivados actuan como
segundos mensajeros y reguladores de la expresion de genes
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Acidos grasos comunes en la dieta

Numero de Carbono/

Tipo de acido graso dobles enlaces

Acidos grasos saturados
Acido miristico C14/0
Acido estearico C18/0

Acidos grasos monoinsatutados

Acido palmitoléico C16/1
Acido oleico C18/1
Acidos grasos poliinsatutados
Acido linoleico C18/2
Acido linolénico C18/3
Acido d-linolénico C18/3
Acido 7 -linolénico C18/3
Acido araquidénico C20/4
Acido eicosapentaenoico C20/5

Acido docosahexaenoico C22/6




Los més importante acidos grasos poliinsaturades (AGPI):
ALA, EPA, DPA, DHA

AGPI n-3 de_18 carbonos AGPI n-3 de 20-22 carbonos
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¢Quée es el DHA?

@ Acido docosahexaenoico (DHA) también conocido como
cervonico

@ Es un acido graso altamente insaturado, que presenta seis
dobles enlaces en su cadena hidrocarbonada (C22:6, A-4, 7, 10,
13, 16, 19)

@ Presenta un muy bajo punto de fusion (-44° C) “liquido a
temperatura ambiente”

@ Su caracteristicas fisico — quimicas le otorgan una gran
flexibilidad a este y también a las estructuras donde se
encuentra

@ Es un acido graso que pertenece a la familia de los acidos
grasos omega-3 (n-3 = w-3)

@ Forman parte integral de los fosfolipidos de las membranas
celulares



Antecedentes historico de los AG n-3y n-6

Grandes aportes al estudio de los acidos grasos poliinsaturados

1929: George y Mildred Burr plantean la importancia de los lipidos en el
crecimiento y desarrollo de ratas

1963: Arild Hansen y cols, demuestran que el ser humano no es capaz de sintetizar
ciertos AGPI (acidos grasos esenciales)

1966: Branner Realiza los estudios de desaturacion de acidos grasos

1969: Dyerberg y Bang demuestran el rol cardio protector de los AGPICL n-3
marinos

1970: Bazan y Joel identifican al DHA y AA en tejido cerebral

1970 - 1980 y 1990: Crawford, Cunnane y Uauy establecen la importancia del DHA
en el desarrollo cerebral

1983: Holman y cols, reportan el primer caso de deficiencia de AGPI-n3 en una nina
2003: Marcheselli y cols, identifican a la Neuroprotectina D-1

2006: Simopoulos, importancia de la relacién n-6/n-3 en las enfermedades crdnicas
no transmisibles

2013: Montgomery y Richardson, reportan los efectos beneficiosos del DHA sobre
las capacidades cognitivas en ninos



Metabolismo y derivados bio-activos de los AG n-6 y n-3
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Distribucion de ALN, EPA, DHA y ARA en diferentes tejidos del humano adulto
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DHA es un componente estructural
en membranas del cerebro y del ojo

97% de los acidos
grasos omega -3 del
cerebro

93% de los acidos
grasos omega -3 del
ojo




10% del peso seco del
cerebro es DHA

Estructura molecular del DHA
(22:6, omega-3)
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Respuesta a sefal de alarma

(Estres oxidativo, isquemia-reperfusion vy otras senales de dano)
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DHA y Neuroprotectina D-1 (NPD-1)
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Efectos del DHA a distintos niveles organicos

Aumento de Ia energia Estimula el crecimiento
celular para transmision neuronal y la
nerviosa comunicacion celular

Regula actividad de
mediadores
proinflamatorios: NFkB

Eicosanoides
inflamatorios
Inhibe la actividad de
receptores de glutamato
Leucotrienos
Tromboxanos

Prostaglandinas E2




Efectos neuroprotectores y antiinflamatorios del DHA

Liberacion de DHA

desde la membrana
celular por accion de

fosfolipasa A2

Resolvinas

Lipoxinas

15- Lipooxigenasa
Activacion de (15-LOX)

Neuroprotectina D1

( 10, 17S-docosatrieno)
Neuroprotectivo
Anti-apoptosico
Anti-inflamatorio




Efecto de acidos grasos poliinsaturados sobre el cerebro

Activaciony
translocacion

Diferenciacion y
sobrevida neuronal

b Neurona

Factores
Pro-inflamatorios

Microglia
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DHA y Salud

@ Embarazo y primeros dos aifos de vida (Desarrollo Cerebral)
@ Memoria y aprendizaje

@ Inflamacion

@ Cancer

@ Dano por isquemia reperfusion (Cerebral)

@ Depresion

@ Deterioro cognitivo y demencia

@ Enfermedades neurodegenerativas (Enf. Alzheimer)



Importancia Neuro — Fisiologica del
DHA

@ Sistema nervioso, especialmente cerebro: 60% del peso seco
corresponde a lipidos (fosfolipidos)

@ Desarrollo cerebral, ultimo trimestre del embarazo y primeros tres
anos de vida

@ DHA rol fundamental en la estructura y funcionalidad del tejido
nervioso

@ Estrecha relacion entre contenido de DHA en cerebro y mayor
capacidad de aprendizaje y adaptacion

@ DHA y establecimiento de circuitos neuronales
@ DHA estructura y funcionamiento cerebral:
Membranas neuronales

Regulacion de la expresion de genes cerebrales



| Composicion lipidica del cerebro

60% Lipidos
(peso seco)

70% acidos grasos

poliinsaturados

35-40% DHA 50-55% ARA
(n-3) (n-6)




Velocidad de incorporacion de acidos grasos en
el cerebro y cerebelo fetal (mg / semana)

Acidos grasos Intra-atero Extra-utero

(26-41 semanas) (0-10 semanas)

AG n-9 31,2 65,5
AG n-6 32,8 82,4
AG n-3 (DHA) 14,6 5,5

Larelevancia de la alimentacion durante el embarazo



Participacion del DHA en el desarrollo
del sistema nervioso

Dieta Biosintesis | Reserva Tisular

» T Crecimiento neuronal

T Sinaptogénesis

!

!

1 Diferenciacion Neuronal

T Neurogénesis

T Neuro-proteccion

3° Trimestre del Embarazo



Desarrollo cerebral y establecimiento de
circuitos neuronales

@ Formacidn del tubo neural (neuroecteroderma) 3° -4° sem gest

@ Formacidn de los hemisferios (etapa proencefélica) 5° -10° sem gest
@ Activa neurogénesis

@ Proliferacion neuronal

@ Diferenciacion neuronal

@ Neuronas (propiamente tal) y glias (astrocitos y oligodendrocitos)

@ 200.000 neuronas/minuto

@ Migracion de zonas ventriculares (centrales) a zonas periféricas
(neocorteza)

@ Factores neurotroficos
@ Sinaptogénesis



Acumulacion de acido docosahexaenoico
(DHA) en el cerebro fetal

10—

Contenido DHA
(nmol cerebro total)

5 — Semanas
de gestacion

Meses después de nacido

30 40 6 12 18 24




Nivel de DHA en embarazos exitosos

DHA plasmatico Plasma materno tejido neonatal
(% de ac. grasos totales)

22 semanas Parto Vena umbilical  Arteria umbilical

. = Primer embarazo ! = Tercer embarazo




Acidos grasos dietario y de reserva

en la sintesis de leche materna 6 DH A?

AL 30% Desde Ia dieta AA 10%

O G Sintesis de novo a

partir de acidos grasos
de cadena media
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AL 70% Desde depositos  AA 90%
maternos




Importancia del consumo de DHA durante el
embarazo

En el hijo

Permite embarazos mas Mejora la agudeza visual y percepcion de

prolongados los colores
Disminuye la insulino Puede aumentar hasta en 4 puntos el ClI
resistencia y la diabetes Mejorar la capacidad de aprendizaje y de

gestacional memorizacion

Disminuye el riesgo de Disminuye la incidencia de déficit

depresion post - parto atencional




DHA: efectos positivos en las capacidades
cognitivas y el comportamiento

Docosahexaenoic Acid for Reading, Cognition and
Behavior in Children Aged 7-9 Years: A Randomized,
Controlled Trial (The DOLAB Study)

@ Mejoras significativas en la lectura y el comportamiento de los
ninos

@ Dosis de DHA utilizada: 600 mg/dia (microalga), sin efectos
secundarios adversos

Alexandra J. Richardon, Jennifer R, Burton, Richard P, Sewell et al.
Plos ONE 2012



4 -

Puntuacion de cambios
enlectura estandarizada
(media +/- 1 DE)

3 -

Cambios en puntaje de lectura entre
linea base y post intervencion

- = Activo
- = Placebo

Muestra total Lectores < 20% Lectores < 10%
(n=362) (n=224) (n=10%)

(>0,28 ns) @ <0,04) @ -0,00)




Niveles de DHA en Leche maternay
rendimiento cognitivo

Maternal milk DHA content predicts cognitive performance in a
sample of 28 nations

Niveles de DHA en leche materna (indice de disponibilidad)
Programa para la Evaluacion Internacional de Alumnos (PISA) 2009

Estudio realizado en 28 paises demostro que los niveles de DHA en
leche materna contribuyen de manera muy significativa en las
calificaciones obtenidas en la prueba PISA de matematicas (B = 0,462, P
= 0,006)

Indicador mayor en magnitud que el producto interno bruto per capita
y el gasto en educacion por alumno.

El pescado influiria en forma positiva
La grasa total influiria en forma negativa

W.D. Lassek and S.J.C. Gaulin. Maternal and Child Nutrition. 2013
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Niveles de EPA y DHA en leche materna de
diferentes paises
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Recomendaciones de ingesta dietaria
de acidos grasos para adultos

Acidos Grasos (AG)

Ingesta total de AG 20-35% VCT
AG Saturados (AGS) 10% VCT
AG Monoinsaturados (AGMI) 9-13% VCT (diferencia)
AG Poli-insaturados (AGP) (AL + 6-11% VCT
ALA + EPA + DHA)
AGP n-6 2.5-9% VCT
(2-3% AL)
AGP n-3 0.5-2% VCT
EPA+DHA (0.250-2g/dia)
AGTrans <1% VCT

Colesterol <300 mg/dia EAO. 2010




Recomendaciones de ingesta dietaria de acidos
grasos para lactantes (0-24 meses) y ninos (2-18

anos)
Acidos Grasos (AG)
Ingesta total de AG 0-6 meses 40-60% VCT (leche
0-24 meses materna) 35% VCT
2-18 afos 25-35% VCT
AG Saturados 2-18 anos 8% VCT
AG Monoinsaturados Diferencia
AG Poli-insaturados (AGPI) 6-24 meses <15% VCT
2-18 ahos 11% VCT
AL (C18:2 n-6) & ALA (C18:3 n-3) 0-24 meses Esenciales e

Indispensables

FAQO. 2010




Recomendaciones de ingesta dietaria de acidos grasos
para lactantes (0-24 meses) y ninos (2-18 aios)

hcidos Grasos (AG)

AGPI n-6
Acido Araquiddnico (C20:4 n-6, AA) 0-6 meses 0.2-0.3% VCT (leche materna)
AL (C18:2 n-6) 0-6 meses Composicion leche materna
6-12 meses 3-4.5% VCT
12-24 meses 3-4.5% VCT
AGPI n-3
ALA (C18:3 n-3) 0-6 meses 0.2% VCT
6-24 meses 0.4-0.6% VCT
DHA 0-6 meses 0.1-0.18% VCT
6-24 meses 10-12 mg/kg
EPA+DHA 2-4 ahos 100-150 mg
4-6 anos 150-200 mg
6-10 anos 200-250 mg
AG Trans 2-18 anos <1% CVT

FAQO. 2010




Recomendaciones de ingesta dietaria de acidos
grasos durante el embarazo y lactancia

DHA 200 mg/dia
DHA+EPA 300 mg/dia
AA 800 mg/dia (maximo)

FAQO. 2010




\ Fuentes alimentarias tradicionales de AGPICL w-3

EPA mg/lOO DPA DHA EPA+DHA
mg/ 100g | mg/100g | mg/100¢g

Anchoveta 1292 2055
Arenque (atlantico) 909 71 1105 2014
Salmén (cultivo™) 862 393 1104 1966
Salmén (salvaje) 411 368 1429 1840
Jurel (Caballa) atlantico 504 106 699 1203
Pescado azul 323 709 665 088
Sardina atlantica 473 0 509 982
Trucha 259 235 677 936
Blanquillo 172 143 733 905
Pez espada 127 168 772 899
Albacora 233 18 629 862
Mejillones 276 44 506 782

Base de datos USDA. USA 2014



Fuentes alimentarias tradicionales de AGPICL w-3

EPA mg/100 DPA DHA EPA+DHA
mg/ 100 g mg/ 100 g mg/ 100 g

Robalo rayado

Tiburdn 258 89 431 689
Abadejo del atlantico 91 28 451 542
Ostras 274 16 210 484
Jurel (caballa) rey 174 22 227 401
Atun 91 17 237 328
Pargo 48 22 273 321
Platija y Lenguado 168 34 132 300
Almejas 138 104 146 284
Mero 35 17 213 248
Fletan* 80 20 155 235
Langosta 117 6 78 195

Base de datos USDA. USA 2014



Reporte

Joint FAO/WHO Expert consultation on the
risks and benefits of fish consumption

Roma, 25 - 29 de Enero 2010

Analisis del efecto de dioxinas y metil
mercurio v del aporte de EPA v DHA e¢n el
cuociente intelectual de ninos. Valores
obtenidos a partir de 93 peces diferentes




Pesquerias agotadas en Chile

Anchoveta

Agotada:

V a X region

Se hace harina y aceite de
pescado y para consumo
en conserva

Sardina espanola
Agotada:

XV a IVregion

Forma grandes cardumenes
junto a anchoveta y en
ocasiones, se encuentra

asociada con caballa, jurel
vy bonito

Congrio dorado

Agotada:

Chiloé a XI region
vXIaXII

Se distribuye desde la IV
Region al Cabo de Hornos,
principalmente de la X al
sur

TP = 14 cm TP = 26 cm TP =80 cm
Merluza comun Alfonsino Besugo
Agotada: Agotada: Agotada:

IV a X region
Amenazada por la
sobrepesca y depredadores
naturales como la jibia

TP =35cm

XV a XII region

Pez de agua profundas.
Alcanza su primera
madurez a los 8 anos. Era
capturado por flotas
industriales de arrastre

TP = 35cm

I a X region

Habita en aguas profundas.
Acanza la talla adecuada
para su pesca a los 12 anos

TP = 34 cm

Fuente: Subsecretaria de Pesca. Chile




DHA EN TODAS LAS ETAPAS DE VIDA

3 Beneficios:
Mejora el desarrollo OpdHmiza el periodo
mental ¥y psicomotor gestacional
Mejora el CT del Nenor depresion
recién nacido post-parto
Embarazo Investigaciones:

McNamara et al. Docosahexaenoic acid supplementation increases prefrontal cortex activation during
sustained attention in healthy boys: a placebo-controlled, dose-ranging, functional magnetic
resonance imaging study. Am J Clin Nutr. 2010;91:1060-7.

Conclusion: Mejor desarrollo cerebral

Courville et al. Consumption of a DHA-containing functional food during pregnancy is associated with
lower infant ponderal index and cord plasma insulin concentration. Br J Nutr. 2011;106:208-12.
Conclusion: Mejor tolerancia ala insulinay menores riesgos metabélicos

Colombo J et al. Maternal DHA and the development of attention in infancy and toddlerhood. Child
Dev. 2004 ;75:1254-67.

Conclusion: los niveles de DHA de la madre, tienen una directa relacion con el desarrollo
cerebral de su hijo




DHA EN TODAS LAS ETAPAS DE VIDA

Beneficios:
Mejora el desarrollo MNejora 1as cap acidades
mental ¥ psicomotor cognitvas
Mejora la capacidad de Mejora el score Peadbody,
resoluciéon de problemas un predictor de exito
escolar
Lactanciay niinos Investigaciones:

Ryan A and Nelson E. Assessing the effect of docosahexaenoic acid on cognitive functions in healthy,
preschool children: a randomized, placebo-controlled, double-blind study. Clin Pediatr (Phila).
2008;47:355-62.

Conclusion: Mejor capacidad de apredizaje en nifios pre-escolares

Milte et al. Eicosapentaenoic and docosahexaenoic acids, cognition, and behavior in children with
attention-deficit/hyperactivity disorder: a randomized controlled trial. Nutrition. 2012;28:670-7.
Conclusion: los AGPICL omega-3, y epsecialmente el DHA favorecen una mejor conductay
rendimiento

Yui K et al. Effects of large doses of arachidonic acid added to docosahexaenoic acid on social
impairment in individuals with autism spectrum disorders: a double-blind, placebo-controlled,
randomized trial. J Clin Psychopharmacol. 2012;32:200-6.

Conclusidon: Mejor capacidad de sociabilizaicdn, y una asociacion directa del DHA en el efecto




DHA EN TODAS LAS ETAPAS DE VIDA

Beneficios:

Promueve beneficios

cardiovasculares ! LDL aterogénicas

' Presion anterial
| Triglicéridos
Proteje la salud y

I Colesterol-HDL funcion visual

Jovenes y adultos Investigaciones:

Nozue T et al. Low serum docosahexaenoic acid is associated with progression of coronary
atherosclerosis in statin-treated patients with diabetes mellitus: results of the treatment with statin on
atheroma regression evaluated by intravascular ultrasound with virtual histology (TRUTH) study.
Cardiovasc Diabetol. 2014;13:13.

Conclusidn: Bajos niveles de DHA en sangre se asocian a mayor riesgo cardiovascular

Singhal et al. Docosahexaenoic acid supplementation, vascular function and risk factors for cardiovascular
disease: a randomized controlled trial in young adults. J Am Heart Assoc. 2013;2:e000283.
Conclusion: Reduccion de los triglicéridos plasmaticos

Stonehouse et al. DHA supplementation improved both memory and reaction time in healthy young adults:
a randomized controlled trial. Am J Clin Nutr. 2013;97:1134-43.
Conclusion: Mejoria significativa en la memoria y tiempo de reaccion en sujetos jovenes



DHA EN TODAS LAS ETAPAS DE VIDA

Beneficios:

El auwmento de la | pepacqq amiloideas
concentracion tisular de

DHA se coirelaciona con:

l De ovillos de protemas

Menor riesgo de
8 tau

demencia (47%0)

Menor riesgo de
desarrollo de Alzheimer

Adultos y Adultos Mayores Investigaciones:

Pottala et al. Higher RBC EPA + DHA corresponds with larger total brain and hippocampal
volumes: WHIMS-MRI study. Neurology. 2014;82:435-42.

Conclusion: Los niveles de DHA en los eritrocitos se asocian directamente con una
conservacion del volumen cerebral (mujeres post-menopausicas)

Kotani S, et al. Dietary supplementation of arachidonic and docosahexaenoic acids improves
cognitive dysfunction. Neurosci Res. 2006;56:159-64.
Conclusion: Mejoria de las capacidades cognitivas en ancianos

Schaefer EJ et al. Plasma phosphatidylcholine docosahexaenoic acid content and risk of
dementia and Alzheimer disease: the Framingham Heart Study. Arch Neurol. 2006;63:1545-50.

Conclusién: elevados niveles de DHA en sangre, pueden disminuir hasta en un 47% el
riesgo de desarrollar enfermedad de Alzheimer



Principales resultados en estudios con DHA y envejecimiento

Tipo de sujetos

Intervencion

Duracion

Resultados

Participante

Enfermedad de

(meses)

s (n)

Alzheimer
Quinn et al, 2010 76 2 g/d DHA 18 No se observan efectos 384
Found-Levi et al, 2006 73 1.7g/d DHA + 0.6 g/d EPA 12 No se observan efectos 204
Deterioro cognitivo leve
Chiu et al., 2008 75 1080 ,g/d EPA + 720 mg/d 24 Mejoria en prueba de 30
DHA cognicién
Leet el al., 2013 65 430 mg/d DHA + 150 mg/d 12 Mejorar la memoria a 36
EPA corto plazoy de trabajo
Sinnetal., 2012 74 1.55g/d DHA+0.4 g/dEPA | 6 Mejora la fluidez verbal 54
Cognitivamente
saludables
Stonehouse et al., 2013 33 1.16 g/d DHA 6 Mejorar los tiempos de 176
retencién de memoria
Yorku-mauro et al., 2010 70 900 mg/d DHA 6 Mejor aprendizaje y 485
memoria
Johnson et al., 2008 68 800 mg/d DHA 4 Mejorar las puntuaciones | 20
de fluidez verbal
Danghour et al., 2010 75 200 mg/d EPA + 500 mg/d 24 No disminuyo la funciéon 867

DHA

cognitiva
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Fish Qil-Derived Fatty Acids in Pregnancy and Wheeze and Asthma in Offspring.
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Abstract

BACKGROUND: Reduced intake of n-3 long-chain polyunsaturated fatty acids (LCPUFAs) may be a contributing factor to the
increasing prevalence of wheezing disorders. We assessed the effect of supplementation with n-3 LCPUFAs in pregnant women on
the risk of persistent wheeze and asthma in their offspring.

METHODS: We randomly assigned 736 pregnant women at 24 weeks of gestation to receive 2.4 g of n-3 LCPUFA (fish oil) or placebo
(olive oil) per day. Their children formed the Copenhagen Prospective Studies on Asthma in Childhoodsgqg (COPSACsq4g) cohort and
were followed prospectively with extensive clinical phenotyping. Meither the investigators nor the participants were aware of group
assignments during follow-up for the first 3 years of the children's lives, after which there was a 2-year follow-up period during which
only the investigators were unaware of group assignments. The primary end point was persistent wheeze or asthma, and the
secondary end points included lower respiratory tract infections, asthma exacerbations, eczema, and allergic sensitization.

RESULTS: A total of 695 children were included in the trial, and 95.5% completed the 3-year, double-blind follow-up period. The risk of
persistent wheeze or asthma in the treatment group was 16.9%, versus 23.7% in the control group (hazard ratio, 0.69; 95%
confidence interval [CI], 0.49 to 0.97; P=0.035), carresponding to a relative reduction of 30.7%. Prespecified subgroup analyses
sugaested that the efiect was strongest in the children of women whose blood levels of eicosapentaenoic acid and docosahexaenoic
acid were in the lowest third of the trial population at randomization: 17.5% versus 34.1% (hazard ratio, 0.46; 95% CI, 0.25 to 0.83;
P=0.011). Analyses of secondary end points showed that supplementation with n-3 LCPUFA was associated with a reduced risk of
infections of the lower respiratory tract (31.7% vs. 39.1%; hazard ratio, 0.75; 95% CI, 0.58 to 0.98; P=0.033), but there was no
statistically significant association between supplementation and asthma exacerbations, eczema, or allergic sensitization.

CONCLUSIONS: Supplementation with n-3 LCPUFA in the third trimester of pregnancy reduced the absolute risk of persistent wheeze
or asthma and infections of the lower respiratory tract in offspring by approximately 7 percentage points, or one third. (Funded by the
Lundbeck Foundation and others; ClinicalTrials.gov number, NCTO0798226 ).
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Docosahexaenoic acid (DHA), a fundamental fatty acid for the
brain: New dietary sources
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Highlights
' DHA is a fundamental for brain development in humans and is present in

high levels in nervous tissue.

. DHA is a critical nutrient during pregnancy and breastfeeding due to its
active participation in nervous system development in early life.

. MNeuroprotectin D-1 (NPD-1) is a derived from DHA, and has important
neuroprotective effects.

. The dietary intake of DHA is very low therefore is necessary the
development of new technologies to increase the intake of DHA In
population.
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New dietry sources

Domssheaennic acid (C22 dn-3, IHA) is a longchain palyunssturated &ty ackd of marine ongin fimdamental
for the formation and function of the nervous system, particularly the brain and the retina of humans. It has been
propossd a remarkable role of DHA duting human evolution, mainly on the growth and development of the
brain Currently, DHA is comsidersd a critical nutrient during pregnancy and bresstfesding due their agive
partidpation in the development of the nervows system in early life. DHA and specifically one of it dervatives
known & neumoprotecting D=1 (NPD-1]), has neuroprotective propertiss against brain aging, norad sgenemstive
disexmes and injury caused after brain ischemia-reperfision episodes. This paper dEaises the importance of

[¥HA in the humam brain given its relevance in the development of the Gzue and as neuroprotedive agent. Itis
abo included a critical view about the ways to supply this noble fatty add to the population

1. Introduction

Strong and wealth information have been accumulated abowt the
esgentiality of n-6 and n-3 fatty acids since the Amst studies of George
and Mildred Burr in the late 19208, demonstrating the importance of
lipids in the growth and development of the mat [1]. In the mid-1960s,
Hanszen et al., reganded the esentlality of linolele (C18: 2n-6, LA) and
alpha-linolendc (C18: 303, ALA) ity acids [2]. Later, the reports from
Bang and Dyerberg demonstrated the candio protective mole of n-3 long-
chain polyunsaterated fatty aclds (C20-22; n-3, LCPUFA) from marne
orgin [3]. Then, research from Bazan and Joel ldentified that doc
osahbexaenole acld (C22: &n-3, DHA) and arachidonde acld (C20: 4n-6,
AA) are accreted in dgnificant amounts into the braln tsee [45]. Up
1o day, multiple and robust expedmental, clinical and epidemiokgical
evidence have been established about the health and mutritdonal im-
portance Lo humans of polyunsaterated fatty aclds (PUFAs), especially
those of long-chalin (20 or more carbon atoms) [6,7]. 10 is in this context
that in the last theee decades, one of these fatty aclds, DHA, has ac-
quired special interest for researchers dee to their unigque physico-
chemical chamctedstics and from the bischemical and physiolegical
effects resulting fom the presence of the fany ackd at cellular

membrane [E]. DHA is of partlcular interest due to lis highly un-
saturated structure (slx double bonds, being the faty acld most wn-
saturated in owr body) and cell location, which ls mostly concentrated
at the sn-2 podtion of phospholiplds forming cell membranes, thus
providing a great Auidity to these strucheres [9].

DHA is almost exchsively present in significant amount in diverse
seafped (fsh, shellfish, micr- and macmalgae and even some mam-
mals). Precisely, it has been proposed that was the incorpomtion of
these seafpods to the human muridon which marked a signdfican
tumdng podnt in heman evohotion [10], a process that was chamcterized
by the increase in dze and complexity of the bain thsue and by the
development of mental, behaviom] and motor Sdlk with strong oog-
nitive components [11]. Additonally to the evolutionary importance of
DHA for ouwr specle, I1s relevance 15 magndfled during pregrancy and the
early stage of childhood where the fatty acld plays a cruclal role in
brain and retinal development [1 2], and function, directly affecting the
cogmitive function [13] and the viamal aculty of child [14]. Along with
the benefits fir brain and visual development, which trmanmsform DHA
Intis an essental fatty acld in the perinatal period, most recently several
stndies have demonstated a neumpmitective mile for the fEny acid,
specifically during aging and in newrodegenemtive dbeases and brain
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