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ARTICULOS DE ACTUALIZACION

El efecto de omega 3 en la salud
humana y consideraciones en la ingesta

The effect of omega 3 in human
health and considerations to its intake

ABSTRACT

For some years a boom in the field of nutrition related to the be-
neficial effect of consuming omega-3 fatty acids to human health
has taken place. Currently, we can find a variety of supplements
in capsules with omega 3 with or without vitamins, minerals and
other substances, as well as several foods fortified with omega 3.
Many of the scientific research shows that eating certain doses
of these fatty acids may have a beneficial effect on diseases like
lupus erythematosus, diabetes mellitus type 2, cancer, atheros-
clerosis, hyperlipidemia, metabolic syndrome, and others. Due
to the strength of its beneficial effect on cardiovascular disease
different international associations issued recommendations for
consumption. However, these recommendations, there are some
considerations arising from current studies by eating them. So this
review aims to give an update on the issue and make account
possible disputes arising from the use thereof.

Key words: Fatty acids, omega 3; nutrition; metabolic syndrome;
inflammation; type 2 diabetes mellitus.

INTRODUCCION

El primer estudio que dio relevancia al consumo de los
acidos grasos omega 3 data de los afios cincuenta en nativos
de Alaska (1). En 1976 Bang y colaboradores reportaron que
en estos mismos nativos, su dieta tradicional alta en acidos
grasos omega 3 se relacionaba con una menor incidencia de
enfermedades del corazén (2). A partir de este y otros hallaz-
gos, importantes investigadores realizaron estudios probando
el efecto de la suplementacién con omega 3 en largos periodos
de tiempo. Uno de estos grupos fue GISSI (Gruppo Italiano
per lo Studio della Sopravvivenza nell'Infarto Miocardico
(GISSI)-Prevenzione), quiénes, en pacientes con un diagnéstico
reciente de enfermedad miocardica, fueron suplementados
con 1000 mg/dia de omega 3 por tres afios y medio. Los
resultados de este estudio mostraron que las personas que
habian sido suplementadas tuvieron un menor riesgo de su-
frir muerte subita comparadas con las no suplementadas (3).
Poco tiempo después surgié la controversia con otros grupos
de investigacién, poniendo en duda estos primeros hallazgos.
Sin embargo, posteriores investigaciones corroboraron los
hallazgos en otras poblaciones y concluyeron que los efectos
de la suplementacién son diferentes en diversas condiciones
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agudas o cronicas (4).

Otros datos importantes fueron publicados relacionados
a las comunidades de Alaska. Algunas de estos fueron los
cambios en las prevalencias de las enfermedades crénico-
degenerativas derivado de la introduccién de nuevos alimentos
como: bebidas azucaradas, alimentos enlatados, entre otros.
en su dieta habitual (5). No obstante, en estas mismas inves-
tigaciones, sefialaron que estas prevalencias no llegaron a ser
tan altas debido al alto consumo de pescado en la dieta (6, 7).
Con estas evidencias se destacé la importancia de consumir las
cantidades adecuadas de estos 4cidos grasos y su relevancia
para prevenir enfermedades en diferentes poblaciones alre-
dedor del mundo.

Omega 3

Los acidos grasos omega 3 son acidos grasos polinsatu-
rados que se encuentran en tres principales formas en los ali-
mentos: dcido eicosapentaenoico (20:5 omega 3, EPA), acido
docosahexaenoico (22:6 omega 3, DHA) y alfa linolénico (18:3
omega 3, a-ALA). Las formas EPA y DHA se pueden encontrar
en los aceites de pescados que viven principalmente en aguas
frias como el salmdn, atun, sardinas, entre otras variedades.
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En paises orientales, que tienen un alto consumo de algas, son
otra fuente importante de altas cantidades de DHA y EPA. En
cuanto a laforma ALA, se puede encontrar en algunos aceites
vegetales, chia, nueces, cacahuates y aceitunas.

Los EPA, DHA y ALA son écidos grasos esenciales, es decir,
se requieren ingerir por la dieta, ya que el organismo no los
sintetiza. Debido a su amplia distribucién en diferentes ali-
mentos su consumo ha demostrado tener una amplia variedad
de efectos benéficos a la salud humana. Sin embargo, en la
mayoria de las investigaciones en humanos son las variedades
EPA y DHA las que han demostrado tener mayores efectos en
comparacién con la forma ALA (vegetal) (8, 9); en esta ultima
también se han visto efectos benéficos en algunas condiciones
metabdlicas, sus resultados no han sido concluyentes (10). No
obstante, cabe destacar que su ingesta ha demostrado que es
de gran importancia para la salud.

Mecanismos de los acidos grasos omega 3

Existen varios mecanismos a través de los cuales los
omega 3 actian en la célula. Algunos empiezan a partir de
su incorporacién en los fosfolipidos de la membrana celular.
Esta incorporacién, va a depender de un mayor consumo en
la dieta y que sus mayores concentraciones se encuentran en
los tejidos de la retina, corteza cerebral y en menor concen-
tracion en tejido adiposo, hepatico y muscular (11). El primer
mecanismo a través del cual se ha visto mejora algunos da-
fios metabdlicos como la resistencia a la insulina, ligado a la
interrupcién del paso de glucosa a la célula, es su capacidad

de volverla flexible. Este mecanismo hace que algunos de las
proteinas incrustadas en la membrana celular que actian como
receptores los vuelve mas receptivos a los estimulos externos
de la célula. Es el caso del receptor de la insulina que al estar
mds expuesto con el medio aumenta su sensibilidad y por lo
tanto el paso de glucosa hacia la célula.

Otro efecto, es el antiinflamatorio por medio del cual
se ha visto previene o mejora algunas enfermedades (12,13).
Un estado inflamatorio es un mecanismo de defensa del
organismo debido a estimulos del ambiente. La respuesta
inflamatoria implica la interaccion de varios tipos de células,
asi como de produccién de los derivados de lipidos como
prostanglandinas, leucotrienos, citoquinas proinflamatorias,
entre otras. Algunas enfermedades tienen como principal
condicién la inflamacién de base y por lo tanto de una ele-
vada concentracién de estas sustancias proinflamatorias. Los
acidos grasos omega 3 realizan su efecto antiinflamatorio a
partir de la produccién de sustancias llamadas protectinas y
resolvinas. La sintesis de estas sustancias comienza con una
serie de reacciones de elongacion y desaturacién por parte de
dos enzimas muy importantes: D6 desaturasay D5 desaturasa
(Fig. 1). La produccién de estas sustancias se ha descrito que
provocan varias modificaciones benéficas en el proceso de
la inflamacién como reduccién del nimero de neutréfilos y
citoquinas proinflamatorias (14). Pero no es solo a través de
la produccién de estas sustancias que los omega 3 mejoran
los estados inflamatorios. Otro mecanismo es la regulacion
de genes blanco que intervienen en este proceso. Se sabe

FIGURA 1

Sintes de los acidos grasos

omega 6 y omega 3.

Omega 6 Omega 3
Acido linoleico Acido a linolenico
18:206 18:3@3
&— A6 desaturasa —>
G-4cido linoleico Acido estearidénico
18:306 ¢ Elongasa — > 18:4@3
Dihomo-G-dcido linoleico acido eicosatetraeinoico
20:306 20:403
<— AS desaturasa —>
Acido araquidénico Acido eicosapentaenoico
20:406 20:503
Docosapentaenoico Acido docohexaenoico
22:506 22:603
eicosanoides Resolvinas y protectinas
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que las moléculas de los 4cidos grasos tanto EPA como DHA
son ligandos de algunos receptores que estan implicados en
diversas vias. Algunos de estos son: el receptor nuclear kB y
los receptores proliferadores de peroxisomas (PPARs). En el
caso del kB se sabe que su activaciéon por parte de algunas
sustancias desencadena la expresion de genes involucrados en
procesos inflamatorios. Por otra parte, los PPAR son receptores
nucleares expresados en diversos tejidos cuya activacién im-
plica la resolucién del proceso inflamatorio. Diversos estudios
in vitro e in vivo han probado que los omega 3 disminuyen
la expresién de citoquinas pro-inflamatorias a través de la
activacion de los PPARg y que al parecer esta unién inactiva
al receptor kB (14) (figura. 2).

Otro importante receptor sefialado como principal re-
ceptor de membrana de los omega 3, es el GPR 120. Este
receptor se expresa principalmente en macréfagos y tiene
como principal funcién producir una respuesta antiinflama-
toria. Se ha encontrado que el DHA mds que el EPA activan
a este receptor GPR 120 (figura 2) y que esta activacion estd
involucrada en la inhibicién en la expresién de citosinas in-
flamatorias como el TNFa e IL-6 (15). Sin embargo, no sélo
la activacién de este receptor por los omega 3 tiene efectos
en los procesos de inflamacion. Se ha encontrado que en
ratones genéticamente modificados sin el receptor de GPR
120, alimentados con 50 y 100 mg de EPA y DHA respectiva-
mente, se detecté un aumento en la sensibilidad a la insulina
en musculo, higado y tejido adiposo en los ratones control
sin la modificacién genética comparados con los genética-
mente modificados (15). Estos resultados demuestran que
la suplementacién con omega 3 puede tener una variedad
de efectos benéficos en diversos tejidos al mismo tiempo, a
través de los mismos mecanismos.

Efectos de omega 3 en diabetes tipo 2
y sindrome metabdlico

Diversas investigaciones han probado que el consumo de
omega 3 beneficia a pacientes con enfermedades relacionadas
con un estado inflamatorio como lupus eritomatoso, artritis,
cancer, sindrome metabdlico, diabetes mellitus, entre otras
(16). En el caso de la diabetes tipo 2 y el sindrome metabdlico,
en animales de laboratorio se ha mostrado que la suplemen-
tacién con DHA y EPA mejora pardmetros metabdlicos como
la glucosa, insulina, colesterol, lipoproteinas de baja densidad
y triglicéridos en sangre (17, 18). Ademas presentan una
disminucién en el tamafio de los adipocitos, y el aumento en
la expresién de genes de vias como la lipolisis (degradacién
de los 4cidos grasos) y B-oxidacion (conversion de los acidos
grasos en energia) en este mismo tejido (19, 20).

En el caso del higado, los omega 3, han mostrado dis-
minuir el proceso de higado graso y de regular receptores
nucleares como el receptor que enlaza elementos regulatorios
(SREBP-1) que controla el metabolismo del colesterol, ademas
de otras vias glicoliticas (21). Aunque son muchos los mecanis-
mos y efectos benéficos que presenta el consumo de omega
3 en animales experimentales los resultados en humanos no
han sido siempre comparables.

Es importante mencionar que los estudios en pacientes
con diabetes mellitus, sindrome metabdlico y obesidad suple-
mentados con omega 3 muestran variabilidad en sus efectos
en parametros metabdlicos como la glucosa y en lipidos san-
guineos como el colesterol y el LDL (22, 23). Sin embargo, se
han encontrado similitudes entre humanos y ratones en cuanto
a algunos mecanismos. Estudios con técnicas de secuenciacion
masiva y de analisis encuentran similitudes en algunas vias
como la lipdlisis y b-oxidacién. Sin embargo, existen otros

FIGURA 2

Principales mecanismos de accién de los dcidos omega 3 en la célula.

Dieta
dcidos
Omega 3

Aumento de omega 3 an
membranas y lejldﬂg
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Aumento de sefializacion de proteinas
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célula

La incorporacion de dcidos omega 3 en las membranas de la célula aumenta la sefializacion de algunos receptores de membrana.
Aumentan la sintesis de protectinas y resolvinas, que tienen un efecto antiinflamatorio y regulan diversos genes que participan en la activacion de vias metabdlicas.
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mecanismos, ademas de los ya conocidos, como la oxidativa
las que explican los efectos benéficos en humanos en estas
enfermedades (24, 25). Por lo que las recomendaciones su-
gieren que el uso de dcidos omega 3 pueden ser utilizados
como coadyuvante en la terapéutica de estas enfermedades.

Efecto de los omega 3 en el sistema nervioso

En cuanto a sus efectos benéficos en otros tejidos, se
ha encontrado en el sistema nervioso que el aumento de los
acidos grasos omega 3 en las membranas, tiene importantes
repercusiones en diversas funciones cerebrales tanto durante
la gestacion como en etapas tempranas del desarrollo. Nifios
de madres que fueron suplementadas con omega 3 durante el
embarazo, presentaron mayor coordinacién y memoria com-
parados con nifios de madres sin suplementar ante pruebas
de habilidades cognitivas (memoria y coordinacién) (26). Un
estudio en nifios mexicanos demostré que los hijos de madres
primerizas suplementadas con 400 mg/dia de DHA a las 20
semanas de gestacion tuvieron neonatos mds grandes y con
mayor circunferencia de cabeza que las madres no suplementa-
das (27). También se ha demostrado que el consumo de estos
acidos grasos tiene efectos benéficos en funciones motoras
y de aprendizaje, mejora de la agudeza visual, asi como la
prevencion de alergias y enfermedades autoinmunes. (8).

Recomendaciones internacionales del
consumo de omega 3

Debido a la contundencia del efecto protector en enfer-
medades cardiovasculares importantes asociaciones como la
FDA (Agencia de Alimentos y Medicamentos), AHA (Asocia-
cion Americana del Corazén) e ISSFAL (Sociedad Internacional
para el Estudio de los Acidos Grasos y Lipidos) en Estados
Unidos han emitido recomendaciones para su uso. Para la
prevencién de enfermedad cardiaca consumir 2 raciones de
pescado a la semana (mas o menos 300 a 500 mg/dia). Para
pacientes con alguna enfermedad cardiaca consumir 1000
mg/dia. No obstante, también recomiendan no excederse de
3000 mg/dia ya que podria tener algunos efectos adversos
como incremento del tiempo de coagulacién y elevacion de
las lipoproteinas de baja densidad (LDL) (28, 29). Estas mismas
asociaciones sugieren que las principales fuentes de omega 3
provengan del consumo principalmente de pescado.

Si bien las principales asociaciones mencionadas ante-
riormente recomiendan el consumo de pescado en la dieta
habitual, algunos investigadores han alertado sobre el alto
contenido de sustancias nocivas como el mercurio y sustancias
fluorocloradas halladas en numerosas variedades de pescados,
que podrian tener repercusiones en la salud. Muchas de estas
sustancias han sido relacionadas con el desarrollo de enfer-
medades como la obesidad. Se demostré que en ratones que
consumieron un tipo de salmdn del mar Atlantico y otros que
consumieron salmén reducido en sustancias nocivas por varias
semanas, los del salmén del mar presentaban dafio metabo-
lico y obesidad, comparado con los reducidos en sustancias
nocivas (30). Por estas evidencias y otros hallazgos, algunos
investigadores sugieren que la suplementacion es una opcién
para obtener las dosis y los efectos benéficos a la salud por
parte de los omega 3, pero que sin embargo no hay que perder
de vista el origen y de dénde provienen estos suplementos.

Interacciones de omega 3 con otros nutrientes
Un aspecto importante a considerar en cuanto al consumo
de omega 3, son las posibles interacciones que tienen éstos con
otros nutrientes de la dieta. Uno de estos son los dcidos grasos

omega 6, principales competidores en la sintesis de sustancias
por parte de la célula. Los omega 6 se encuentran en diversos
aceites de alto consumo en las sociedades occidentales como
el cartamo, maiz, girasol, entre otros. Pertenecen a los mismos
acidos grasos polinsaturados de cadena larga con la diferencia
de presentar un doble enlace en el carbono 6. Al igual que
los omega 3 estos omega 6 también se incorporan en las
membranas de las células de diversos tejidos. Generalmente
estos 4cidos grasos se asocian a la produccién de mediadores
inflamatorios (31). Actualmente, esta en debate su alto consu-
mo y sus posibles implicaciones a la salud. Por ser estos dcidos
grasos poliinsaturados con una estructura quimica similar a
los omega 3 y tener vias de sintesis iguales, se ha establecido
que se deben ingerir dos veces mas acidos grasos omega 3 en
relaciéon con los 4cidos grasos omega 6 (2:1). (32).

Otra de las interacciones de interés, es el alto consumo
de carbohidratos, sobre todo de sacarosa, y de su posible
interferencia con el efecto benéfico de los omega 3. Estudios
muestran que ratas obesas alimentadas con altas cantidades de
azucares (sacarosa del 25 al 45%), los animales suplementados
con aceite de pescado no presentaron mejoria en los niveles
de inflamacién en tejido adiposo (33, 34). Se cree, derivado
de estas investigaciones, que son los azlcares simples los que
al ser consumidos en grandes cantidades podrian interferir en
especial en el tejido adiposo, con los beneficios de los omega
3. Son hasta ahora pocos estudios a este respecto, y sélo en
modelos animales. Sin embargo, habria que considerar el au-
mento de carbohidratos (sobre todo de carbohidratos simples)
en la dieta para un mejor efecto de los omega 3.

Respuesta al consumo de omega 3 de acuerdo
con algunas variantes gendmicas

Un importante aspecto a considerar, es la respuesta que
tiene el consumo de omega 3 y su interaccién con variantes
en el genoma. Con el advenimiento de las nuevas tecnologias
en materia de genémica, se ha logrado identificar el efecto
que tienen los genes y su interaccién con el medio ambiente,
particularmente los alimentos. Se sabe que en el DNA existen
ciertos cambios llamados polimorfismos de un sélo nucleétido
(SNP) que se presentan sobre 1% de la poblacién y que pueden
ser caracteristicos de ciertos grupos étnicos. Estas variantes
en el genoma se asocian con riesgo o proteccion a algunas
enfermedades, y en materia de nutricién con una respuesta
favorable o desfavorable al consumo de alimentos (35, 36).
Un ejemplo de ello es con un grupo de variantes situadas en
el gen FADS. Este gen tiene como funcién modular los niveles
de glucosa e insulina y parametros metabdlicos asociados a su
sobre expresion y el aumento de riesgo de desarrollar diabetes
mellitus y sindrome metabdlico. Este estudio del Dr. Cormier
encontr6 que en pacientes, con este grupo de variantes, pre-
sentaron mejores niveles de glucosa e insulina en respuesta
al consumo de acidos grasos omega 3 por 6 semanas. (37).
Ademds, con la variante del gen COX-2, principal regulador
de la via inflamatoria, personas que contenian esta variante
(rs4648310) relacionada con un alto consumo de omega 3
presentaron un menor riesgo de desarrollar cdncer de prostata
comparado con las personas con bajos consumos (38). Tam-
bién, la Apolipoproteina E (Apo E) se ha asocia al consumo
de omega 3. Esta proteina forma parte de varias lipoproteinas
encargadas de transportar los lipidos sanguineos (39). Se sabe
que la variante Apo E3 es de alta frecuencia en la mayoria de
las personas y aquellos individuos que presentan la variante E4
tienen mayor riego de presentar enfermedad cardiovascular o
Alzheimer. (40-42). Asi, en algunos estudios se ha demostrado
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que la suplementacién con omega 3 mejora el perfil lipidico
de pacientes de acuerdo con el genotipo de Apo E, incluso
con los que tienen el genotipo de riesgo (43, 44). Estos son
s6lo algunos ejemplos pero todavia no hay datos concluyentes
dado el gran nimero de variantes asociadas y los resultados
difieren unos de otros. De acuerdo con el Dr. Ordovaz, muchas
de las interacciones asociadas entre consumo de omega 3 y
variantes genéticas son observacionales y los estudios a gran
escala con grandes cohortes por mayor tiempo se encuentran
ausentes en la literatura, al menos en las enfermedades car-
diovasculares, sindrome metabdlico, obesidad y dislipidemias
(45). En la medida en que exista mayor avance en la generacién
de conocimientos y la respuesta que tienen algunos nutrientes
en la dieta de acuerdo con el genotipo se podra hacer una
mejor seleccién de los pacientes para los cuales los omega 3
sean mas benéficos.

Los datos acerca del consumo de los 4cidos grasos omega
3 en las sociedades occidentales estan muy por debajo de los
requerimientos internacionales, lo que se atribuye a varias
causas, entre ellas son al aumento de productos con alto
contenido en 4cidos grasos omega 6 y grasas saturadas, menor
contenido de omega 3 en alimentos causadas por técnicas
masivas de cultivo, entre otras. (32). En México, los datos que
arroj6 la ultima Encuesta Nacional de Nutricidn, evidencié
que el consumo de omega 3 estaba bajo las recomendaciones
internacionales para poblacién adulta y mujeres embarazadas.
A pesar de que existen evidencias cientificas que sefialan que
el contenido de estos acidos grasos en diversas especies de
pescados en costas mexicanas son los adecuados de acuerdo
a las recomendaciones internacionales (46, 47). En materia
de nutricién, habria que enfatizar y difundir los beneficios
de ingerir los acidos grasos omega 3 en las dosis adecuadas
para prevenir y mejorar la salud en México y en paises de
economias emergentes.

CONCLUSIONES

Por las importantes evidencias con respecto a su efecto
en las diferentes etapas de la vida, asi como, en la mejoria 'y
prevencion de diversas enfermedades; el consumo de cantida-
des adecuadas de 4cidos grasos omega 3 se hace cada vez mds
importante. Algunas tendencias indican que la suplementacién
con omega 3 podria ser una buena opcién para obtener los
efectos benéficos, sin el riesgo de consumir sustancias dafinas
encontradas en los pescados. Hay quienes sefialan que a través
de los alimentos ricos en estos acidos grasos es posible obtener
los efectos benéficos en las dosis adecuadas. Las recomenda-
ciones internacionales destacan las dosis y tipo de pacientes a
los cuales se les recomienda. Aun falta mucho por investigar,
y mucho por hacer sin embargo, habra que incorporar estos
nuevos conocimientos sumados a los avances en genémica y
de las recientes investigaciones para obtener los beneficios
de su consumo y que sean adecuados para cada poblacién.

RESUMEN

Desde hace algunos afios ha tomado un gran auge en el
campo de la nutricién, el efecto benéfico que tiene el consumir
los &cidos grasos omega 3 en la salud humana. Actualmente,
se encuentran una gran variedad de suplementos en cépsulas
con omega 3 y/o junto con vitaminas, minerales y otras sus-
tancias; ademas de diversos alimentos fortificados con omega
3. Muchas de las investigaciones cientificas demuestran que el
consumir ciertas dosis de estos dcidos grasos podria tener un
efecto benéfico en enfermedades como lupus eritomatoso, dia-
betes mellitus tipo 2, cancer, arterioesclerosis, hiperlipidemia,
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sindrome metabdlico, entre otras. Debido a laimportancia de
su efecto benéfico en enfermedades cardiovasculares diferen-
tes asociaciones internacionales emitieron sus recomendacio-
nes para su consumo. No obstante, estas recomendaciones,
existen algunas consideraciones derivadas de los estudios
actuales por el consumo de éstos. Este articulo pretende
dar una actualizacién en el tema y poner a consideracion las
posibles controversias derivadas del consumo de los mismos.
Palabras clave: acidos grasos omega 3; nutricién; sindrome
metabélico; inflamacién; diabetes mellitus tipo 2.
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