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ARTICULOS DE ACTUALIZACION

Fosfolipidos de origen marino: una
nueva alternativa para la suplementacion

con acidos grasos omega-3

Phospholipids from marine origin:
a new alternative for supplementing

omega-3 fatty acids

ABSTRACT

Nutritional deficit of omega-3 long-chain polyunsaturated fatty
acids (omega-3 LCPUFA), mainly eicosapentaenoic acid and
docosahexaenoic acid, in the western population due the low
consumption of marine products is actually a matter of concern.
The classical alternative is the development of products with
fish oil containing triglycerides rich in omega-3 LCPUFA: fish
oil as such, encapsulated, microencapsulated or nanoencapsu-
lated. However, independently of such procedures, reversion
of taste and odor is always produced, avoiding its consump-
tion. Phospholipids from marine origin are at present a more
interesting alternative and of major nutritional impact than
triglycerides for supplement omega-3 LCPUFA. These natural
products have high concentration of omega-3 LCPUFA, mainly
docosahexaenoic acid, are also more stable to oxidation and of
higher bioavailability than triglycerides, and in addition provide
other nutrients having nutritional benefits. However, at present
industrial alternatives to obtain marine phospholipids are limited
and probably subjected to future regulations or restrictions. This
work analyzes the main advantages of marine phospholipids
compared to triglycerides as source of omega-3 LCPUFA, the
main sources for these nutrients, such as oils obtained from
crustaceous, fish meal or by-products from aquaculture, and the
future alternatives to provide the pharmaceutical, nutraceutical
and food industry phospholipids from marine origin rich in
omega-3 LCPUFA.

Key words: Omega-3 fatty acids, marine oils, marine phospho-
lipids, by-products from aquaculture.

INTRODUCCION

Los beneficios para la salud derivados del consumo y/o
suplementacién con 4cidos grasos poliinsaturados omega-3 de
cadena larga (AGPICL omega-3), eicosapentaenoico (C20:5,
EPA) y docosahexaenoico (C22:6, DHA), estan suficientemente
documentados en la literatura médica y nutricional (1-3). Se les
atribuye efectos hipotrigliceridémicos, hipocolesterolémicos,
antitrombéticos, antinflamatorios (4, 5), reguladores y protec-
tores de la funcién del sistema nervioso (6), efecto protector
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del desarrollo de enfermedades neurodegenerativas, entre
otros (7, 8), lo cual ha derivado en numerosas recomendaciones
médicas y nutricionales que propician su consumo habitual (9),
incluidos la Organizacién para la Alimentacién y Agricultura
(10) y la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), (11). La
recomendacién es aumentar el consumo de productos del mar,
especialmente de pescados grasos (o azules) los que constitu-
yen un buen aporte de AGPICL omega-3, especialmente de
EPA y DHA (12). Sin embargo, es conocido el bajo consumo
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de pescado en numerosos paises y la creciente escases de este
recurso derivada principalmente de la sobrecaptura, la que en
un importante volumen deriva hacia la fabricacién de harinay
aceite para uso en nutricién animal, incluida la acuicultura (13).

La suplementacion con aceite de pescado, el que puede
contener hasta un 30% de EPA + DHA, no siempre resulta
adecuada y aceptable. Si bien el aceite de pescado se puede
desodorizar y también reducir su oxidaciéon mediante el uso de
antioxidantes, en poco tiempo revierte su olor tipico e inicia
procesos de oxidacién que lo hacen indeseable e incluso su
consumo en estado oxidado puede constituir eventualmente
un peligro para la salud (14). Ademas, como su composicién
estd integrada casi exclusivamente por triglicéridos apolares,
lo cual lo transforma en un producto que no se puede incor-
porar directamente a matrices mayoritariamente acuosas,
su aplicacién como vehiculo de suplementacién de AGPICL
omega-3 es muy limitada.

La industria farmacéutica y nutracéutica ha desarrollado
alternativas para mejorar el consumo de aceites marinos
(15). Estos aceites se pueden encapsular (cdpsulas blandas,
muy comunes) (15), microencapsular (16) e incluso nanoen-
capsular (17). La encapsulacién es la forma mds habitual y
organolépticamente menos compleja para aportar EPA + DHA,
pero no es facilmente aceptada por todos por el tamafio de
las capsulas (contienen hasta 3 gr de aceite), sobre todo por
los mds pequefios y los mds ancianos. La microencapsulacién
es de relativamente de alto costo, comparada con la encap-
sulacién que es de bajo costo, y no siempre se consigue el
desarrollo de un producto adecuado como suplemento (que
aporte suficiente cantidad de AGPICL omega-3) y ademas,
bajo ciertas circunstancias, los productos adicionados de
microcapsulas terminan presentando el indeseable "olor o
sabor a pescado” (18).

La nanoencapsulacién es un proceso mds reciente aunque
de alto costo y sélo permite aportes muy pequefios de EPA +
DHA. Se ha optado por concentrar estos dcidos grasos en forma
conjunta o individual, mediante procedimientos de destilacién
molecular, con lo cual estdn disponibles preparaciones de EPA
+ DHA con 60-70% de &cidos grasos o preparaciones indivi-
duales (EPA o DHA) en forma libre o como etil-ésteres que
pueden alcanzar hasta un 90% de cualquiera de estos acidos
grasos. Estas preparaciones estdn orientadas principalmente
a la industria farmacéutica, requeridos para uso médico con
alto grado de pureza (libres de contaminantes como metales
pesados, dioxinas, policiclicos arométicos y eventualmente
de colesterol) y altos niveles de concentracién de AGPICL
omega-3 (19). Los concentrados de AGPICL omega-3 pueden
reconvertirse nuevamente a triglicéridos mediante procedi-
mientos enzimaticos (20).

En resumen, no es fécil lograr una adecuada ingesta de
AGPICL omega-3, ya sea debido al bajo consumo de pescado
de algunas poblaciones, incluida la chilena, o debido a los
problemas tecnolégicos y organolépticos que ocasiona el uso
de aceites marinos como via de inclusidn de estos acidos grasos
para desarrollar productos destinados a la suplementacion.
Una alternativa mds reciente y muy interesante, la constituyen
los fosfolipidos de origen marino (FM), cuyas caracteristicas
estructurales y funcionales los hacen muy diferentes de los
triglicéridos.

Este trabajo revisa las principales caracteristicas y po-
sibilidades de utilizaciéon de este tipo de lipidos obtenidos
de fuentes no convencionales, como lo son los fosfolipidos
obtenidos de aceites extraidos de crustaceos, de la harina de
pescado o de los sub-productos de la industria acuicultora.
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Los fosfolipidos, su estructura y
principales caracteristicas

Los fosfolipidos son un tipo de lipidos considerados como
polares, ya que a diferencia de los triglicéridos que son total-
mente apolares, los fosfolipidos presentan cierta densidad de
carga eléctrica que les permite asociarse con solventes polares,
como el agua. Estan integrados por una molécula de glicerol
(un trialcohol) al que se unen dos 4cidos grasos y una molécula
de acido ortofosférico. A esta estructura se le conoce como
acido fosfatidico y normalmente se encuentra como tal en
muy bajas concentraciones en los tejidos debido a que gene-
ralmente el grupo ortofosfato estd unido a una base organica
como la etanolamina o la colina, a algun aminodcido como la
serina o a un alcohol ciclico como el inositol, los que respec-
tivamente dan origen a los fosfolipidos fosfatidiletanolamina,
fosfatidilcolina (mas conocida como lecitina), fosfatidilserina
y fosfatidilinositol. De esta forma, los fosfolipidos presentan
una parte polar (el fosfato sustituido con las moléculas ya
mencionadas) y una parte apolar, formada por los dcidos grasos
que sustituyen al glicerol.

Se les define como moléculas anfipaticas (anfi= ambos,
pathos= sensacién) (21). Los 4cidos grasos que se unen al
glicerol generalmente son poliinsaturados. Por ejemplo, en
los fosfolipidos de origen vegetal terrestre, es comun encon-
trar 4cido linoleico (C18:2, omega-6) y acido alfa linolénico
(C18:3, omega-3). En los fosfolipidos obtenidos de animales
terrestres es frecuente encontrar 4cido alfa linolénico y 4cido
araquidénico (C20:4, omega-6, AA) y solo en algunos tejidos,
DHA (cerebro, retina, génadas). No es frecuente encontrar
EPA, salvo que los fosfolipidos provengan de un individuo
(humano o animal) que consuma directamente este 4cido
graso, ya que su destino normal es transformarse en DHA
y depositarse como tal en los tejidos ya mencionados (22).

En los FM la situacién es diferente, por ejemplo, es
habitual encontrar EPA y DHA como sustituyentes en los
fosfolipidos obtenidos de animales marinos y en forma me-
nos frecuente, AA (21, 23). En los fosfolipidos obtenidos de
vegetales marinos (principalmente microalgas) se encuentra
altas concentraciones de DHA y de AA'y concentraciones muy
pequefias de EPA (23, 24). La figura 1 muestra la estructura
simplificada del 4cido fosfatidico y de un fosfolipido, la fos-
fatidilcolina.

Funciones y propiedades de los fosfolipidos

Los fosfolipidos tienen funciones y propiedades muy
diferentes a los triglicéridos. Su cardcter anfipdtico les permite
formar estructuras micelares monocapa o doble capa, siendo
esta Ultima estructuracién la base para la formacion de las
membranas biolégicas (24), estructuras que probablemente
permitieron el origen de la vida al facilitar el desarrollo de
un sistema aislado del ambiente y que pudo compartimen-
talizarse formando las primeras células. Los triglicéridos, por
su caracter apolar se depositan en el interior de las células
formando grandes gotas de grasa y que constituye la reserva
energética de los tejidos tanto animales como vegetales (25).
La composicién de acidos grasos de los triglicéridos es muy
dependiente, en el caso de los animales, del aporte dietario.

En cambio, la composicién de 4cidos grasos de los fos-
folipidos es muy estable, favoreciéndose la incorporacién de
acidos grasos insaturados, particularmente AGPICL omega-3
y omega-6, con la finalidad de mantener una fluidez en las
membranas adecuada a su funcién biolégica (21).

La composicion de dcidos grasos de los fosfolipidos es muy
constante en los animales homeotermos, salvo en situaciones
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de déficit nutricional de estos dcidos grasos. En los animales
heterotermos (peces, reptiles) es variable, ya que estos anima-
les deben adaptar la fluidez de sus membranas, la que varia
con la temperatura ambiente, modificando la composicién de
acidos grasos de sus fosfolipidos. Por ejemplo, un mismo pez
(sardina, anchoa, jurel) produce un aceite mas rico en AGPICL
omega-3 en invierno que en verano, ya que debe mantener
una fluidez constante en sus membranas celulares (14).

La biodisponibilidad a nivel intestinal de los &cidos grasos,
cuando son aportados en la forma de fosfolipidos, es sustan-
cialmente mayor que cuando son aportados como triglicéri-
dos (21), aspecto que es muy importante cuando se trata de
suplementacién con un tipo especifico de 4cidos grasos, por
ejemplo EPA y/o DHA (26). Ademds, la estabilidad a la oxida-
cién de los AGPICL, a la cual son muy susceptibles, es mayor
cuando estos 4cidos grasos se encuentran en la estructura de
los fosfolipidos (27), aspecto que es de importancia desde el
punto de vista de la estabilidad de las estructuras celulares y
también de aquellos productos que sean adicionados de este
tipo de fosfolipidos.

Tecnolégicamente los fosfolipidos son muy utiles ya que
son emulsionantes y emulsionables, esto es, permiten esta-
bilizar matrices acuosas que contienen otros componentes
(proteinas, carbohidratos, vitaminas, entre otros), lo cual es
muy utilizado en la formulacién de cremas, productos cosmé-
ticos, medicamentos, entre otros. Si lo que se quiere agregar
son fosfolipidos, estos de incorporan muy bien a matrices
acuosas (leche, yogur, bebidas, entre otros) emulsionandose
o disolviéndose en matrices oleosas (aceites comestibles,
cremas, mantecas, etc.,) (23). Estas propiedades, que no las
tienen los triglicéridos, hacen de los fosfolipidos productos de
uso industrial de gran versatilidad.

Fosfolipidos de origen marino

Actualmente se visualiza a los FM como una fuente
muy interesante para aportar AGPICL omega-3 (16), siendo
varios los motivos que avalan esta afirmacion; concentran
principalmente DHA (cuando provienen de peces o mamiferos
marinos) y DHA y AA cuando provienen de vegetales marinos
(mayoritariamente microalgas). Son més estables al desarrollo
de procesos oxidativos que los triglicéridos con composicién
equivalente de AGPICL (27). A nivel digestivo, los &cidos grasos
tienen mayor biodisponibilidad cuando provienen de fosfo-
lipidos que los aportados por la hidrélisis de los triglicéridos
(28, 29). Son de més facil manejo tecnolégico por su cardcter
anfipético, lo que los hace emulsionantes y emulsionables.
Ademds, tienen una propiedad que les es Unica; las molécu-
las sustituyentes al grupo ortofosfato. La etanolamina que se
obtiene de la fosfatidiletanolamina y la colina que aporta la
fosfatidilcolina, son moléculas precursoras de la acetilcolina,
el principal neurotransmisor del sistema nervioso central y
periférico (30). Actualmente se sugiere la suplementacién
con colina en aquellas enfermedades que se relacionan con
deficiencia de este neurotransmisor, como es el caso de la
enfermedad de Alzheimer y Huntington (31, 32).

La fosfatidilserina aporta el aminodcido serina y aunque
no es un aminodacido esencial para el humano, tiene impor-
tantes funciones en la actividad catalitica de muchas enzimas.
Finalmente, el fosfatidilinositol aporta inositol el que trans-
formado en inositoltrifosfato (IP3) es un importante segundo
mensajero en muchas funciones celulares (33, 34). Por todos
estos motivos, actualmente se ha establecido una creciente
valorizacién de los fosfolipidos y particularmente de los FM
por su importante contenido de AGPICL omega-3 (35).

FIGURA 1

Estructura del acido fosfatidico y de la fosfatidilcolina.

0 Fosforo

Acido fosfatidico

() Colina

Fosfatidilcolina
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Obtencioén de fosfolipidos marinos

Las fuentes para la obtencién de FM no son muy nume-
rosas actualmente y por esta razén esta busqueda constituye
un desafio tecnoldgico importante y de alto potencial de
desarrollo (24). Comercialmente es posible obtener FM a
partir del krill (Euphasia superba), un pequefio crustdceo
que abunda en los mares antérticos (23). El krill se colecta
por succién desde la biomasa y se somete a prensado a alta
presién y con temperatura. De esta forma, se obtiene “aceite
de krill" y de los sélidos se obtiene "harina de krill" la que
es altamente demandada para nutricién animal. El aceite de
krill se caracteriza por su alto contenido de fosfolipidos (35-
40%) especialmente de fosfatidilcolina (23). Estos fosfolipidos
tienen una alta proporcién de EPA y DHA, especialmente de
este Ultimo acido graso, por lo cual son altamente valorados
en el mercado de los alimentos funcionales y nutracéuticos.
El aceite, ademads, presenta un alto contenido de astaxantina,
carotenoide que le aporta el color rojo intenso que caracteriza
al aceite de krill. La astaxantina se caracteriza por su efecto
antioxidante, que le aporta gran estabilidad oxidativa al aceite
de krill y por sus efectos antiinflamatorios (36), por lo cual se
le utiliza en la preparacién de productos nutracéuticos (37).
Adicionalmente, la astaxantina es utilizada en la industria
acuicultora del salmén, ya que es el pigmento que le aporta el
caracteristico color rosado a este pez en condiciones de cultivo.

Sin embargo, el alto costo de este carotenoide derivé en
la preparacién de andlogos sintéticos que son los que mayo-
ritariamente se utilizan en la nutricién de salmones. El precio
internacional de los fosfolipidos es cercano a U$ 70-160/kg,
precio que depende de la concentraciéon de fosfolipidos. Ac-
tualmente solo algunas empresas europeas y asidticas ofrecen
estos productos.

Otra alternativa, en fase industrial en algunos paises, es la
obtencién de fosfolipidos a partir de microalgas marinas (38).
Estos microorganismos cuando son cultivados en condiciones
adecuadas (bioreactores que generan gran cantidad de bioma-
sa) permiten obtener fosfolipidos con alta proporcién de DHAy
AA, actualmente utilizados en el enriquecimiento de férmulas
sustituto de leche materna para la alimentacién de lactantes
y también productos para los individuos mayores (16). Espe-
cies como Cryptheconium, Mortierella y Schizochytrium, son
utilizadas industrialmente para la produccién de FM. Se trata
de un recurso renovable, que produce productos “sin olor a
pescado” y de facil manejo tecnoldgico (38). Se utilizan tanto
en la alimentacién humana como animal, aunque su aplicacién
es limitada debido al alto precio de estos productos.

Una alternativa en fase de exploracién e investigacion,
es la obtencién de FM a partir de la harina de pescado o de
subproductos de la industria acuicultora. La harina de pescado,
un producto de alta demanda para la alimentacién animal, se
obtiene a partir de peces pelagicos los que una vez capturados
son sometidos a un proceso de coccién y prensado con lo
cual se obtiene una fraccién sélida, la que posteriormente es
secada, es la harina. La fraccion liquida estd constituida por
una mezcla de aceite y agua que por posterior separacion
genera el aceite de pescado, otro producto de alta demanda
y precio internacional (13).

La mayor proporcién de los lipidos contenidos en los
pescados queda en el aceite, principalmente en la forma de
triglicéridos. Sin embargo, un remanente de estos (7-10%) que-
da en la harina, resultando un inconveniente para el productor
de harina porque debido al alto grado de insaturacién de los
acidos grasos, estos se oxidan con facilidad pudiendo producir
incluso la inflamacién de la harina, aspecto que constituye un
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peligro potencial, sobre todo en productos de exportacién.
Este proceso se evita o reduce mediante la adicién de anti-
oxidantes a la harina, lo cual constituye un costo extra. Los
lipidos residuales en la harina son principalmente fosfolipidos
ricos en AGPICL omega-3 (35). Su extraccién es compleja ya
que estas moléculas, que principalmente forman parte de las
membranas celulares, quedan atrapadas en el componente
proteico de la matriz estructural de estas membranas, formada
por fosfolipidos (39). Actualmente se explora la extraccion
de los FM utilizando enzimas proteoliticas, con las cuales
es posible liberarlos de su interacciéon con las proteinas de
membrana (39). De esta manera, se espera obtener FM ricos
en AGPICL omega-3, los que debidamente purificados pueden
tener un alto valor comercial, pudiendo ser utilizados en el
enriquecimientos de alimentos en 4cidos grasos omega-3 (for-
mulas infantiles, productos nutracéuticos, suplementos para
la tercera edad, entre otros). Ademads, la tecnologia permitira
generar una harina deslipidada con mayor contenido proteico
y mds estable a la oxidacién (clasificada como “Premium").
Un proyecto liderado por los autores explora esta interesante
alternativa. La obtencién de FM a partir de subproductos de
la acuicultura, estd basada en el mismo concepto. En este caso
los subproductos derivados del procesamiento de los peces
de cultivo (cabezas, colas, visceras) son sometidos a hidrélisis
controlada con proteasas comerciales con la finalidad de
liberar los fosfolipidos de las membranas celulares, retenidos
o asociados a las proteinas de estas estructuras. El remanente
deslipidado se puede secar y transformar en harina de alto
contenido proteico. Nuestro grupo también estd explorando
experimentalmente esta posibilidad. Ambos procesos, si
son exitosos, permitirdn obtener FM con alto contenido de
AGPICL omega-3, los que sometidos a diferentes niveles de
purificacién, permitiran obtener productos de alto valor co-
mercial y aplicabilidad en diferentes desarrollos, como los ya
mencionados. Ademds, en ambos procesos, no hay pérdida
de producto, ya que la harina residual también serd de alto
valor biolégico y comercial por su alto contenido de proteina
(cercana a 90-95%). La figura 2 esquematiza el desarrollo de
ambos procesos.

CONCLUSIONES

La obtencién de FM a partir de diferentes fuentes cons-
tituye una interesante alternativa para proveer a la industria
farmacéutica, nutracéutica y de alimentos, de sustratos para
el desarrollo de productos con alto contenido de AGPICL
omega-3. Las ventajas de los fosfolipidos sobre los triglicéridos
contenidos en los aceites marinos son importantes; mayor
contenido de AGPICL omega-3, mayor facilidad de incorpo-
racion a diferentes matrices, mayor biodisponibilidad, mayor
estabilidad, mejor comportamiento organoléptico, todas ellas
hacen que estos productos sean de gran interés actual. Sin
embargo, es necesario mayor investigacion y desarrollo para
identificar nuevas fuentes de FM. La alternativa actual, el aceite
de krill, probablemente se vera limitada por regulaciones in-
ternacionales sobre su captura. Las microalgas pueden sustituir
al aceite de krill como otra alternativa de caracter renovable
aunque aun resulta costoso su cultivo. En un futuro préximo,
la utilizacion de la harina de pescado o de los subproductos
de la acuicultura, puede resultar en una alternativa de bajo
costo para la obtencién de FM, facilitando asi su utilizacion
en el desarrollo de nuevos productos, de costo accesible,
para la suplementacién con AGPICL omega-3, tan necesaria
en aquellos grupos que se caracterizan por un bajo consumo
de estos nutrientes.
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RESUMEN

El déficit nutricional de 4cidos grasos omega-3 de cadena
larga (AGPICL omega-3), especialmente de 4cido eicosapen-
taenoico y 4cido docosahexaenoico en la poblacién occidental
debido al bajo consumo de productos del mar, es motivo actual
de preocupacién. La alternativa mdés clésica es el desarrollo
de productos que contengan aceite de pescado conteniendo
triglicéridos con alto contenido de AGPICL omega-3 en dife-
rentes modalidades; aceite como tal, encapsulado, microen-
capsulado, o nanoencapsulado. Sin embargo, en cualquiera de
estas modalidades, siempre se produce la reversién del olory
sabor, impidiendo asi su consumo. Actualmente, los fosfolipi-
dos de origen marino representan una alternativa mucho més
interesante y de mayor impacto nutricional para suplementar
AGPICL omega-3. Estos productos naturales presentan altas
concentraciones de AGPICL omega-3, principalmente de 4cido
docosahexaenoico, son mds estables a la oxidacién, de mayor
biodisponibilidad que los triglicéridos y ademés aportan otros
nutrientes derivados de su estructura, también beneficiosos
para la salud. Sin embargo, las alternativas para la obtencién de
fosfolipidos marinos a nivel industrial son actualmente pocasy
posiblemente sujetas a control o restriccién futura. Este trabajo
analiza las principales ventajas de los fosfolipidos marinos en
relacién a los triglicéridos derivados del aceite de pescado
como aporte de AGPICL omega-3, las principales fuentes de
estos nutrientes, como lo son algunos aceites obtenidos de
crustaceos, la harina de pescado o los subproductos de la acui-
cultura, y las futuras alternativas de desarrollo para proveer a
la industria farmacéutica, nutracéutica y de alimentos AGPICL
omega-3 a partir de fosfolipidos marinos.

Palabras clave: Acidos grasos omega-3, aceites marinos,
fosfolipidos marinos, subproductos de la acuicultura.
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