Nutricion
Hospitalaria

Revision

Nutr Hosp. 2012;27(6):1782-1802
ISSN 0212-1611 - CODEN NUHOEQ
S.V.R. 318

Propuesta de perfil de dcidos grasos omega 3 en nutricion enteral

A. Sanz Paris', A. Mari Sanchis?, K. Garcia Malpartida® y M.* del C. Garcia Gémez*

'Unidad de Nutricion. Hospital Universitario Miguel Servet. Zaragoza. *Seccion de Nutricion Clinica y Dietética. Complejo
Hospitalario de Navarra. Pamplona. *Unidad de Nutricion. Hospital Universitario La Fe. Valencia. *Unidad de Nutricion.

Hospital Marqués de Valdecilla. Santander. Esparia.

Resumen

Revisamos las recomendaciones internacionales de
ingesta oral de acidos grasos n-3.y su contenido en las for-
mulas de nutricién enteral. Sus acciones metabdélicas
dependen de su metabolizacion a EPA y DHA. La activi-
dad de las 5D y 6D desaturasas, que catalizan este pro-
ceso, aumenta con el ejercicio, insulina, estrogenos de
mujer fértil y proliferadores peroxisomicos, mientras que
disminuye con el ayuno, déficit de proteinas y oligoele-
mentos, edad > 30 ainos, sedentarismo, tabaco, alcohol,
colesterol, acidos grasos trans y saturados, insulinopenia
y hormonas de estrés (adrenalina y glucocorticoides). La
mayoria de las guias recomiendan 20-35% de la energia
total en forma de grasas, repartidas en saturadas 7-10%,
poliinsaturadas 6-10% y monoinsutaradas en Espaiia
20%. El de AG n-3 es de 0,5-2 g/dia o bien 0,5-2% de la
ingesta caldrica total, con un limite superior de 3 g/dia. El
de AG n-6 es del 2,5-10% del aporte caldrico total y el
cociente recomendado n-6/n-3 no esta bien definido pero
la mayoria recomienan 5/1. El contenido en EPA y DHA,
debe ser de al menos los 500 mg diarios. Por dltimo, la
ratio EPA/DHA en la mayoria es de 2/1. Las féormulas de
nutricion estandar presentan un contenido en grasas ade-
cuado, pero la mayoria de los productos que contienen
EPA y DHA exceden el limite de los 3 g/dia. De los pro-
ductos hiperproteicos y/o concentrados por via oral sélo
un producto de este grupo contiene EPA y DHA. Las del
anciano fragil no todas aportan EPA y DHA y las que los
contienen, su concentracion puede ser incluso excesiva y
en una relacion poco parecida a la del aceite de pescado.
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PROPOSED PROFILE OF OMEGA 3 FATTY ACIDS
IN ENTERAL NUTRITION

Abstract

We review the international recommendations on oral
intake of n-3 fatty acids and their content in the enteral
nutrition formulas. Their metabolic actions depend on their
metabolization to EPA and DHA. The activity of desatu-
rases catalyzing this process increases with exercise, insulin,
estrogens in the fertile women, and peroxisomal prolifera-
tors, whereas it decreases with fasting, protein and oligoele-
ments deficiencies, age < 30 years, sedentary lifestyle, ciga-
rette smoking, alcohol, cholesterol, trans and saturated fatty
acids, insulin deficiency, and stress hormones (adrenalin
and glucocorticoids). Most of the guidelines recommend that
20-35% of the total energy comes from fat, being 7-10 %
saturated fats, 6-10% polyunsaturated, and 20 % monoun-
saturated, in Spain. The recommendation for n-3 FA is 0.5-2
g/day or 0.5-2 % of total caloric intake, with an upper limit of
3 g/day. For n-6 FA, 2.5-10% of total caloric intake, the n-
6/n-3 ratio not being well established although most of the
guidelines recommend 5:1. The EPA and DHA content
should be at least 500 mg per day. Finally, the EPA/DHA
ratio is 2:1 in most of them. Standard nutrition formulas
present an appropriate fat content, although most of the
products containing EPA and DHA exceed the limit of 3
g/day. Among the products with hyperprotein and/or
concentrated, only of them contains EPA y DHA. Not all the
formulas used for the frail elderly contain EPA or DHA, and
in those containing them their concentration may be exces-
sive and with a proportion very dissimilar to that of fish oil.
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n-3: Omega 3.

n-6: Omega 6.

EPA: Acido eicosapentaenoico.
DHA: Acido docosahexaenoico.
LA: Acido linoleico.

ALA: Acido linolénico.

DHGL: Acido dihomo-y-linoleico.
DPA n-6: Acido docosapentanoico.
DEHP: di-(2-etilhexil)ftalato.
COX: Ciclooxigenasa.

LOX: Lipooxigenasa.

CYP: Citocromo P450.



PG H,: Prostaglandina H,.

TXA: Tr/omboxano A,

HETESs: Acidos hidroxieicosatetranoicos.

EETs: Epoxieicosatrienoicos.

AHA: American Heart Association.

DRI: Recomendaciones diarias de ingesta.

FNB-IOM: Food and Nutrition Board of the Ameri-
can Institute of Medicine.

GISSI: Gruppo Italiano per lo Studio della Sopravi-
venza nell’ Infarto miocardio.

AGMI: Grasas monoinsaturadas.

Introduccion

Los 4cidos grasos (AG) son moléculas de naturaleza
lipidica que presentan un grupo carboxilo terminal
unido a una cadena hidrocarbonada. Pueden clasifi-
carse de distintas maneras en funcion del nimero de
adtomos de carbono de su cadena o en funcién del
nimero de dobles enlaces que presenten. De entre
todos ellos, es bien conocido que los AG poliinsatura-
dos, (AGPI) es decir, aquellos que contienen dos 0 mas
dobles enlaces en su cadena, juegan un papel impor-
tante dentro de nuestro organismo. Son dos las princi-
pales familias de AGPI: los omega 3 (n-3) y los omega
6 (n-6). Aunque se trata de familias estructural y fun-
cionalmente diferentes, ambas tienen vias metabdlicas
muy interrelacionadas, como revisaremos posterior-
mente. En esta revision nos centraremos en los AG n-3.
En la tabla I resefiamos la nomenclatura que nos pode-
mos encontrar de estos AG en la bibliografia.

El organismo humano sintetiza numerosos AG
denominados no esenciales, pero hay otros que deben
ser incorporados por medio de la dieta, ya que el cuerpo

no es capaz de sintetizarlos, por lo que se conocen
como esenciales. George y Mildred Burr, en 1929,
observaron que la alimentacién de ratas con una dieta
carente en grasas producia un crecimiento muy pobre
de los animales, dermatitis grave, perdida de pelaje,
emanciacion y a veces la muerte. No fue hasta 1963
cuando Hansen y sus colaboradores demostraron en
humanos la clara necesidad del aporte de ciertos AG en
ladieta'.

Los AG n-6 y n-3 son muy importantes para mante-
ner la estructura de las membranas celulares, facilitar la
absorcién de vitaminas liposolubles y regular el meta-
bolismo del colesterol, lo cual hace que tengan una fun-
cién primordial en el desarrollo del sistema nervioso y
visual. Ademas en los dltimos afios ha aumentado el
interés cientifico en relacién a su capacidad de producir
eicosanoides (prostaglandinas, prostaciclinas, leuco-
trienos y tromboxanos) y la regulacién de multiples
procesos celulares, entre ellos el control de la homeos-
tasis vascular, coagulacién sanguinea y fendmenos
inflamatorios?.

El interés por el estudio de los AG n-3 surgi6 a partir
de los afios 70 tras la observacién de Bang y Dyberg
quienes detectaron en la poblacién esquimal de Groen-
landia una baja mortalidad por enfermedad cardiovas-
cular a pesar de una dieta rica en grasas. Los autores
propusieron la dieta rica en n-3 proveniente de una
fuente marina (pescados, focas y ballenas) como causa
de este hallazgo’®.

Desde entonces, numerosos estudios experimenta-
les, epidemioldgicos y de intervencién han demostrado
que la ingesta de una dieta rica en AG n-3 reduce la
mortalidad coronaria y la muerte subita cardiaca y que
en las zonas geogréficas donde estos AG predominan
en la dieta la incidencia de enfermedad cardiovascular

Tabla I
Nomenclatura de los AG de las familias omega 3 y omega 6

Nombre IUPAC Segtin el carboxilo Segiin el omega Abreviatura

Acido linolénico 9,12,15-4cido octadecenoico 18:3A%1215 18:3n-3 ALA
18:3 (0-3) o-LA

LNA
o-LNA

Acido docosahexaenoico 4.8,12,15,19-4acido docosahexaenoico 22:6A%8121519 22:6n-3 DHA
22:6 (w-3)

Acido docosapentaenoico 7,10,13,16,19-4cido docosapentaenoico 22:5A7 011019 22:5n-3 DPA
22:5 (0-3)

Acido eicosapentaenoico 5,8,11,14,17-4cido eicosapentaenoico 22:5A3811417 20:5n-3 EPA

’ 20:5 (w-3)

Acido icosapentaenoico

Acido timnodénico

Acido araquidénico 5,8,11,14-4cido araquidénico 20:4A38111 20:4n-6 AA
20:4 (w-6)

Acido linoleico 9,12-4cido linoleico 18:2A%12 18:2n-6 LA
18:2 (0-6)

IUPAC: International Uni6n of Pure and Applied Chemistry.
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disminuye. Se ha demostrado que los AG n-3 reducen
las concentraciones plasmadticas de triglicéridos, tienen
propiedades antiarritmicas, antiaterogénicas, antitrom-
béticas y antiinflamatorias*.

Ciertas enfermedades crénicas de base inflamatoria
podrian entonces ser susceptibles de ser tratadas con
AG n-3. Destacarfamos patologias como enfermedad
de Crohn, colitis ulcerosa, pancreatitis aguda, artritis
reumatoide traumas de origen multiple, asma, fibrosis
quistica, enfermedad de Alzheimer y neuropatia por
inmunoglobulina A, entre otras.

Por otra parte, la importancia del aumento del
cociente n-6/n-3 ha sido estudiado repetidamente en
los dltimos afios. En la sociedad industrializada se
observa un incremento del consumo de hidratos de car-
bono refinados, grasas saturadas, AG n-6 y grasas
trans, mientras que ha disminuido la de AG n-3, hidra-
tos de carbono de absorcién lenta y fibra. Esto ha hecho
que mientras que la ratio n-6/n-3 en los paises indus-
trializados es de 15-20/1, la de los animales salvajes y
la que suponemos de los hombres prehistéricos es de
1/1¢. Este cambio en el esquema de AG consumidos ha
dado lugar al aumento de la prevalencia de enfermeda-
des crénicas como aterosclerosis, hipertension arterial
esencial, obesidad, diabetes mellitus, artritis y algunas
enfermedades autoinmunes, asi como diferentes tipos
de canceres, como el de mama, colon y préstata’.

La posible utilidad clinica de este tipo de AG en gran
cantidad de patologias ha hecho que aumentara el inte-
rés por la composicién de estos nutrientes en las férmu-
las de nutricion enteral especificas®. El siguiente paso
serd el valorar el cociente n-6/n-3 mas que la composi-
cién total de AG n-3 a la luz de los tltimos estudios. Y
por tltimo, en un tercer paso se ha revisado el aporte de
EPA y DHA en estos productos de nutricion enteral.

Todas estas consideraciones nos llevan a estudiar el
metabolismo de estos AG n-3, para conocer sus meta-
bolitos intermedios y los mediadores inmunitarios de
los que son sustratos, ademads de las interacciones exis-
tentes de los enzimas que participan en el paso de un
metabolito a otro. Esta serd la primera parte de nuestra
revision.

En la segunda parte revisaremos las recomendacio-
nes dietéticas de las diferentes sociedades cientificas.
Estas nos podran servir de referencia para proponer un
perfil de AG n-3 para las férmulas de nutricién enteral,
dada la escasez de estudios y ausencia de consenso
sobre los niveles éptimos de estos nutrientes en las for-
mulas de nutricién enteral, nos obliga a basarnos en las
recomendaciones en la dieta oral.

Enzimas y factores que inciden
en el metabolismo de LA y ALA

Tanto el 4cido linoleico (LA) como el acido linolé-
nico (ALA) son AG esenciales, es decir, el ser humano
no es capaz de sintetizarlos por si mismo. Una vez
ingeridos, pueden metabolizarse dando lugar a otros

dcidos grasos con mayor grado de instauracién y mayor
tamafio de cadena: los llamados AGPI de cadena larga.

Asi, el LA es precursor del AA mientras que el ALA
lo es del EPA. Estos AG compiten por los enzimas
encargados del proceso de desaturacién (las desatura-
sas D5 y D6) y por las encargadas de alargar la cadena
hidrocarbonada (las elongasas). El mayor nivel de
competicién enzimdtica se produce a nivel del AA'y
del EPA. Aunque las dos vias de sintesis de AGPI de
cadena larga utilizan las mismas enzimas, no hay reac-
ciones cruzadas entre ambas.

Se sabe que esta conversion enzimadtica es bastante
ineficaz, principalmente en lo que se refiere a la pro-
ducciéon de DHA®. En concreto, se estima que la efica-
cia de conversion de ALA a EPA es 0,2%, a DPA n-3
del 0,13% y a DHA del 0,05%".

El LA, a través de la D6 desaturasa, da lugar al
acido-y-linoléico, que a través de una elongasa produce
el 4cido dihomo-y-linoleico (DHGL). Este se desatura
por la accién de la DS desaturasa para formar AA. El
AA, mediante distintas reacciones enzimaticas de elon-
gacion, desaturacién y un dltimo paso de 3 oxidacion,
se convierte en dcido docosapentanoico (DPA n-6).

Por su parte, el ALA, a través de la D6 desaturasa, da
lugar al 4cido estearidénico (18:4), que por accién de la
elongasa se transforma en el 4cido eicosatetraenoico
(20:4). Este, a su vez, por la accién de la D5 desaturasa,
produce EPA (20:5). El EPA, mediante una elongasa, se
transforma en dcido docosapentanoico (DPA, 22:5), que
mediante varias reacciones enzimadticas dara lugar al
dcido docosahexanoico (DHA, 22:6). El DHA, por oxi-
dacién perixosomal, se vuelve a reducir hasta EPA.
Todas estas reacciones enzimadticas tienen lugar en el
reticulo endopldsmico a excepcion de la tltima reaccion
de formacion del DHA que se produce en el peroxisoma.

La ingesta de ALA aumenta los niveles de EPA y
DPA n-3. Sin embargo, influye minimamente en los de
DHA. Ademais, si esta ingesta de ALA estd aumentada
de forma cronica, existe un aumento de la conversion a
EPA, con un aumento de los niveles de EPA en plasma
y en los depositos celulares. Sin embargo, el grado de
conversiéon a DHA es insuficiente para aumentar la
concentracion de este AG y los niveles de DHA pueden
llegar a disminuir"'. La figura 1 resume el metabolismo
deLAyALA.

Estos AG n-3, principalmente el DHA, se incorpo-
ran en los fosfolipidos de las membranas celulares
como componentes estructurales, formando parte de
tejidos como la retina, el cerebro o los espermatozoi-
des, por lo que son esenciales en el desarrollo de una
6ptima funcién visual, reproductora y cerebral. La can-
tidad de AGPI en las membranas celulares (principal-
mente el AA y DHA) se mantiene gracias a un meca-
nismo de retroalimentacién que tiene la propia ruta
metabdlica’. Cuando el EPA se produce como metabo-
lito del ALA, da lugar a DHA. Sin embargo, cuando el
EPA procede de la dieta, termina produciendo eicosa-
noides. Estos eicosanoidos antagonizan la accién de los
eicosanoides derivados de AA. Ademds también tienen
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Factores que inciden en la actividad enzimdtica

Omega 6

Insulina
Acido linoleico Alcohol
18:2 Edad

y linoleico
18:3

Acido dihomo- y linoleico

* Ingesta de grasa dietética

Déficit proteicos
Y Niveles de Fe, Zn, Cu, Mg Y
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Fig. I.—Metabolismo de los AGPI: LA y ALA.

efecto en la reduccion de los valores de triglicéridos,
colesterol, vasodilatacion y efectos antitrombdéticos.
La D6 desaturasa constituye el primer paso limitante
de la ruta metabdlica'?. Su actividad, junto con la de la
D5 desaturasa y la produccién de AGPI de cadena
larga, se encuentra regulada por multiples factores>!
Es interesante estudiar estos factores ya que se ha des-
crito que la actividad de las desaturasas se ha asociado
al desarrollo de enfermedad cardiometabdlica, como el
infarto agudo de miocardio'* o el sindrome metabd-

lico”. En otro articulo de Warensjo et al.' se cuantifica
el riesgo de desarrollar sobrepeso segtin modificacio-
nes de la actividad enzimadtica: se detectd que por cada
desviacion estandar de incremento de la actividad de la
D9 y la D6, el riesgo de desarrollar sobrepeso se
aumentaba en un 60%. Por el contrario, cada desvia-
cién estandar de incremento de la actividad de la D5
reducia el riesgo de sobrepeso en un 30%.

Cabe resaltar la dificultad para calcular la actividad
de las desaturasas en humanos, por lo que en miltiples
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estudios se calcula la actividad estimada de estas enzi-
mas utilizando una ratio entre producto AG/y su pre-
cursor. La actividad estimada de la D5 desaturasa se
expresa generalmente como el ratio entre AA/DHGL
mientras que la actividad estimada de la D6 desaturasa
se expresa como acido-y-linoléico/LA.

Entre los factores que afectan a la actividad de estas
enzimas destacan los siguientes:

La ingesta de grasa dietética

Es bien conocido el efecto que produce en el desa-
rrollo de eventos cardiovasculares y endocrino-meta-
bélicos tanto la cantidad como sobre todo la calidad de
las grasas que ingerimos diariamente. Pero a su vez,
esta grasa dietética influye de forma significativa en la
actividad enzimdtica. Ya Garg et al."” en los afios 80
apuntaban la disminucién de esta actividad en dietas
ricas en grasas y posteriormente Huang et al.”® con la
ingesta de colesterol. Diferentes estudios indican que la
actividad de la D6 desaturasa se induce por dietas bajas
en dcidos grasos esenciales mientras que disminuye
con dietas ricas en aceites vegetales o marinos®.

Por otro lado, el aumento de la ingesta de AG trans'y
un aumento de AG n-6 también reducen esta actividad,
como lo hace el propio DHA. Sin embargo, cuando se
suplementa con AG n3 se detecta una reduccién en la
actividad de la A6 desaturasa y un aumento de la A5
asociado a un aumento de EPA y DHA plasmatico®.

En un estudio de intervencién publicado por Warensjo
E. et al.! se observé un aumento de la actividad estimada
de la A6 desaturasa y una baja actividad estimada de A5
desaturasa en aquel grupo de individuos que seguian una
dieta rica en AG saturados comparados con aquellos que
seguian una dieta rica en AG insaturados. Este cambio en
la actividad enzimadtica se ha vinculado al desarrollo de
sindrome metabdlico'. La sintesis de AG n-3 a partir del
ALA es mas efectiva cuando la ingesta es rica en AG
saturados y pobre en LA. Este autor fue el primero en
mostrar el cambio en la actividad estimada de las desatu-
rasas segun la calidad de la grasa ingerida.

En general inhiben la accién de ambas desaturasas
las grasas saturadas, el colesterol y las grasas trans??.
Laingesta de los AG n-3 y n-6 producen un mecanismo
de contrarregulacion de las desaturasas hepaticas®.

Factores endocrinos

En pacientes diabéticos se ha detectado un descenso
en la actividad de la A5 desaturasa® y de la A6 desatu-
rasa®. Sin embargo se encuentran diferencias segtn el
tipo de diabetes desarrollada.

En concreto, varios autores han detectado este descenso
en la actividad enzimadtica (de la SA desaturasa particular-
mente) en pacientes diabéticos tipo 1 y la restauracién de
esta actividad con el inicio de la insulinoterapia®?’. Ade-
mds en estos pacientes cuando se detecta un mal control

metabdlico, por ejemplo cuando el paciente se encuentra
en estados de cetosis, esta disminucion se mantiene®. Sin
embargo, estos hallazgos descritos en pacientes con dia-
betes mellitus tipo 1 son opuestos a los que se detectan en
pacientes con diabetes tipo 2. En ellos, esta actividad
desaturasa aumenta® y tras el inicio de la insulinzacién no
se altera su actividad®. También se ha descrito que la acti-
vidad dela 5 desaturasa se correlaciona de forma positiva
con los valores de la hemoglobina glicosilada en situacio-
nes de mal control metabdlico, pero no se correlaciona
cuando se da un buen control metabolico?.

El interés de estudiar la actividad de estas desatura-
sas viene definido por su posible papel en el desarrollo
de insulino-resistencia tanto en los estudios realizados
en humanos como en animales®. Recientemente se ha
detectado en varios estudios prospectivos una fuerte
asociacion inversa de la actividad estimada de la SA
desaturasa con respecto al riesgo de desarrollo de dia-
betes y una asociacion directa de la 6A desaturasa. Es
decir, a mayor actividad estimada de la SA desaturasa
menor riesgo de diabetes, mientras que un aumento de
la actividad de la 6A desaturasa se asocia a un aumento
manifiesto del riesgo®'.

Otras hormonas implicadas en el control del estrés,
con efecto opuesto a la insulina, como son la adrena-
lina y glucocorticoides, han demostrado inhibir la
accién de ambas desaturasas®.

Factores nutricionales

Los déficits de algunos oligoelementos como el hie-
rro, zinc, cobre o magnesio, que pueden observarse en
situaciones de desnutricidn, disminuyen la actividad de
la A6 desaturasa y secundariamente la formacion de
AGPI de cadena larga®. Piridoxina, zinc, dcido nicoti-
nico'y magnesio son co-factores de la accién de la A6
desaturasa, por lo que sus déficits se asocian a una dis-
minucion de su actividad.

El ayuno total, 1a ingesta proteica deficitaria y la
dieta rica en glucosa reducen la actividad de las desa-
turasas, mientras que la restriccion caldrica parcial la
estimula®.

Factores toxicos

Los estudios experimentales in vitro realizados en
microsomas hepdticos de ratas alimentadas con etanol
en los afios 80 describieron la disminucién de la activi-
dad de la A6 y 5 desaturasa®. Posteriormente Naka-
mura et al.* también corroboraron estos resultados in
vitro en cerdos alimentados durante meses con una
ingestarica en grasas y alcohol.

La aportacién posterior de Narce et al.** describid la
actividad enzimadtica in vivo en cultivos celulares hepa-
ticos de ratas a distintas concentraciones de etanol: a
mayor concentracion de alcohol la actividad enzimd-
tica disminuia, pero aumentaba con concentraciones de
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alcohol minimas. Ademads de alterar la accién de las
desaturasas, el consumo de alcohol disminuye las con-
centraciones tisulares de AGPI de cadera larga™.

Otro factor que influye en esta actividad enzimatica es
el tabaco®. En el estudio de Marangoni et al.*’realizado in
vitro con células epiteliales de la glandula mamaria que
estaban expuestas al humo del tabaco se detecté una inhi-
bicidn de la conversion de ALA en AG n-3 y un bloqueo
de accién enzimatica de la 5A desaturasa.

Factores constitucionales

La edad puede afectar también a las desaturasas, de
hecho se sabe que esta actividad disminuye a partir de
la tercera década de la vida manteniéndose esta dismi-
nucién en la ancianidad. De ahi la importancia de
incorporar en la dieta de nuestros mayores la ingesta de
pescados grasos como fuente de AGPI. Por otro lado, la
accidn enzimdtica se encuentra disminuida durante los
primeros 6 meses de vida. Por ejemplo, en nifios pre-
maturos o con bajo peso al nacer, esta menor actividad
de la A6 desaturasa, puede conllevar un riesgo para la
sintesis de AG, con el consecuente compromiso en el
desarrollo de una 6ptima funcién neurolégica. De ah{
la importancia de la lactancia materna que aporta estos
AG o de la ingesta de formulaciones l4cteas para los
prematuros enriquecidas en estos AG.

En cuanto al sexo también podemos encontrar diferen-
cias tanto en la ruta de desaturacién/elongacién como en
la proporcion de ALA que se dirige a ser oxidado. Los
estrogenos parece que incrementan la actividad de esta
ruta y ademds producen un aumento de conversion de
ALA con el consecuente incremento de EPA y DHA.
También se detecta en mujeres una mayor tasa de conver-
sién de DPA n-3 a DHA. Se sabe que la concentracién de
DHA es mayor en mujeres comparado con hombres.
Parece ser que la razén de este hallazgo se debe a un
aumento de la expresion hepética de SA y 6A desaturasa
en mujeres en edad fértil que les confiere mayor capaci-
dad de sintetizar DHA a partir del ALA dietético*®. Este
estudio corroboraria la hipétesis sobre la regulacién hor-
monal de la sintesis de AGPI. Otra diferencia entre hom-
bres y mujeres es la menor proporcion de ALA destinada
ala oxidacién en mujeres en comparacion de hombres
de la misma edad®.

Proliferadores peroxisomicos

Los proliferadores peroxisémicos son aquellos
agentes o sustancias que tienen la capacidad de prolife-
rar, no sélo los peroxisomas sino también otras organe-
las celulares como las mitocondrias o el reticulo endo-
pldsmico. Algunos farmacos se incluyen dentro de esta
definicién. Distintos estudios en los afios 80 describian
el aumento de la actividad enzimatica de algunos enzi-
mas hepaticos implicados en la biosintesis de fosfolipi-
dos tras la administracién de estas moléculas®.

Estas sustancias son inductores de la actividad de la D6
desaturasa. Los primeros que describieron el efecto de los
fibratos (incluidos dentro de los proliferadores peroxiso-
micos) como inductores de esta actividad enzimatica fue-
ron Kawashima et al.* El tiadenol y el DEHP (di-(2-
etilhexil)ftalato), que son estructuralmente diferentes al
fibrato acido clofibrico, son también capaces de incre-
mentar esta actividad enzimdtica*. Y por tltimo destacar
como potente inductor el Wy 14,643, otro proliferador
peroxisémico y PPAR alfa ligando™®.

Otros factores

Se ha descrito que los virus oncogénicos y la radia-
cion inhiben la A6 desaturasa. Esta situacion tiene inte-
rés especial en los pacientes oncoldgicos.

Cabe destacar que, dado que estas reacciones enzi-
maticas tienen lugar en el higado (que es el érgano con
mayor actividad A5 y A6 desaturasa), todas las patolo-
gias que conllevan alteracion en la funcion hepdtica
pueden afectar a la actividad enzimadtica. De hecho, en
pacientes cirréticos se ha constatado un descenso en los
niveles de EPA y AA®.

Por tltimo, hay que destacar la influencia de la acti-
vidad fisica en la actividad enziméatica. Andersson et al
describieron cémo los pacientes mds activos fisica-
mente mostraban mayor actividad de la A5 desaturasa
que los més sedentarios. Entre todos los sujetos estu-
diados no se encontraron diferencias en cuanto al
aporte graso de su dieta*.

En condiciones fisioldgicas, la A6 desaturasa tiene mas
afinidad por el ALA que por el LA. Pero, como en nuestra
alimentacién hay mayor cantidad de LA que de ALA®, la
via del ALA se activa poco y por tanto la produccion de
EPA y DHA es escasa. Esto hace que las concentraciones
plasmaticas y tisulares de los AGPI de cadena larga, de la
familia n6 son mayores que los de la familia n-3. De
hecho, el porcentaje de AL A presente en los lipidos tisula-
res y en plasma supone el 0,5% de todos los AG*.

En conclusién, nos encontramos con diferentes
situaciones en las que parece existir una disminucién
de la actividad las desaturasas (tabla II). Por mucho

Tabla II
Factores que inciden en la actividad de las
5Ay 6A desaturasas

Aumento de actividad Disminucion de actividad

Dieta baja de AG esenciales Ayuno, deficit proteinas, oligoelementos

Edad > 30 afios
Edad: los primeros 6 meses de edad

Mujer en edad fértil

Ejercicio fisico Sedentarismo

Insulina, Diabetes tipo 2 Insulinopenia, Diabetes tipo 1, cetoacidosis

Hepatopatias

Tabaco, alcohol

AG trans, AG saturados, colesterol
Adrenalina, glucocorticoides (estrés)

Proliferadores peroxisémicos
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ALA que administremos, su metabolizaciéon a EPA y
DHA es escasa, porque su conversion es ineficaz, y
ademads porque el aumento crénico de ALA disminuye
los niveles de DHA. El consumo de pescado aporta AG
n-3, pero también es rico en EPA y DHA, por lo que no
depende de su transformacién a partir del precursor.
Ademads, las propiedades antiinflamatorias, antitrom-
béticas y reductoras del nivel de colesterol, es decir de
proteccion cardiovascular, proceden del EPA dietético
y no del EPA producido a partir del ALA, que dara
lugar al DHA.

Laingesta de AG n-3 disminuye la actividad de la A6
desaturasa (la primera enzima limitante) por lo que se
podria pensar que aumentar la ingesta de AG n-3 no
conseguiria aumentar los niveles de EPA y DHA. Sin
embargo esta ingesta de AG n-3 estimula la actividad
de la AS desaturasa (la segunda enzima), por lo que el
efecto final parece ser de aumento de produccién de
EPA y DHA. Van der Meij* observa que después de 4-
7 dias de la administracién de AG n-3 mediante nutri-
cién enteral se consigue la incorporacién de EPA (y en
algunos casos de DHA) en el plasma, las membranas
celulares de las células sanguineas y de los tejidos
mucosos, aunque no llega a determinar la duracién de
este cambio tras suspender la administracion de AG n-
3. Burdge es el autor que mejor ha estudiado estos efec-
tos e indica que la ingesta de AL A aumenta los niveles
de EPA y DPA n-3, pero influye minimamente en los
de DHA!.

Mediadores de la respuesta inmune

Los eicosanoides son moléculas con 20 dtomos de
carbono que actian modulando la funcién renal®,
vascular® y la inflamacién® de forma paracrina o auto-
crina. Se incluyen en este grupo las prostaglandinas,
prostaciclinas, los leucotrienos y tromboxanos entre
otras moléculas. Las prostaglandinas se producen en la
mayoria de los tejidos, las prostaciclinas en el endote-
lio vascular, los leucotrienos principalmente en los leu-
cocitos y por tltimo los tromboxanos en las plaquetas.
Estos mediadores de la respuesta inmune derivan prin-
cipalmente del metabolismo del AA y del EPA. De
hecho, la principal funcién del AA es la de ser precur-
sor de la sintesis de estas moléculas.

Las células inflamatorias humanas presentan gran-
des cantidades de AA y pequefias de AG de la familia
n-3. La proporcioén de ambas familias varia segun el
tipo celular. La presencia de mayor cantidad de AA en
las membranas celulares hace que pueda ser metaboli-
zado dando lugar a sustancias potencialmente infla-
matorias. Sin embargo, esta proporcién se puede
modificar a través de la administracién oral de EPA y
DHA. Es decir, que aumentando el aporte de EPA die-
tético, se puede reducir la proporcién de AA de las
membranas celulares y aumentar la de EPA, disminu-
yendo asi la produccién de los metabolitos lipidicos
nocivos®. Esto se conoce como la funcién inmunomo-

duladora de los AG n-3, dado que el cambio en la
composicion grasa de las células inflamatorias modi-
fica su funcion.

Eicosanoides derivados del metabolismo del AA

El AA de las membranas celulares, a través de la
activacion de las fosfolipasas y en especial de las fosfo-
lipasa A2, es capaz de ser liberado a plasma. Asi, se
convierte en sustrato para las rutas enzimdticas, de
entre las que destacan tres: Ciclooxigenasa (COX),
Lipooxigenasa (LOX) y citocromo P450 (CYP). Los
eicosanoides que derivan de la ruta de la COX tienen
mayor actividad biolégica que aquellos que lo hacen de
laLOX.

Eicosanoides de la ruta COX

Las prostaglandinas, los tromboxanos y las prosta-
ciclinas son las principales sustancias que se derivan
de esta ruta enzimdtica. Tras un primer paso de con-
version en prostaglandina H, (PG H,) por la accién
del enzima COX, se produciran PG de la serie 2,
entre las que se incluyen PGD,, PGE,, PG L, (que es
una prostaciclina), PGF Y tromboxano A, (TX A)) .
Mientras que las PG D, E, I,son vasodilatadores, el
TX A, es un potente vasoconstrictor e inductor de la
agregacion plaquetaria. Ademas del poder vasodila-
tador de la prostaciclina PG I, esta molécula es capaz
de inhibir la agregacién plaquetar y la activacion de
los leucocitos. Estas prostaciclinas son antagonistas
fisiolégicos de los tromboxanos. El balance que
existe entre estos dos grupos de moléculas con efec-
tos fisiol6gicos antagénicos es clave para el manteni-
miento de la homeostasis vascular.

Eicosanoides de la ruta LOX

Por la ruta de la LOX se generaran los leucotrienos
y los 4cidos hidroxieicosatetranoicos (HETEs) prin-
cipalmente. El enzima LOX se clasifica segin la
localizacién del grupo hidroperéxido; asi, encontra-
mos la 5-LOX, 8-LOX, 12-LOX y 15-LOX>'. Por la
activacion de la 5-LOX se producirdn los leucotrie-
nos (LT) de la serie 4, destacando el LT B4 que faci-
lita la quimiotaxis y la adhesion celular. El efecto de
estos mediadores es claramente inflamatorio. Por la
via de la 12-LOX se generaran los HETEs. Y por
dltimo, a través de la 15-LOX se producirdn unas
moléculas con propiedades antiinflamatorias conoci-
das como lipoxinas, entre las que destacan la A,y B,
con efectos vasodilatadores, inhibidores de la qui-
miotaxis de los neutréfilos y estimulador de la adhe-
rencia de los monocitos. Estas moléculas tienen un
papel clave en el control y resolucién del proceso
inflamatorio.
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Eicosanoides de laruta CYP 450

Entre los eicosanoides derivados de esta ruta se
encuentran los dcidos epoxieicosatrienoicos (EETs) y
los HETEs. Destacan los EETs por su actividad antin-
flamatoria y angiogénica. Estas sustancias, productos
de un proceso de epoxigenacion, desempefian un papel
decisivo en la regulacién de la funcién renal y cardio-
vascular, por ello son diana terapéutica para enferme-
dades como la hipertension arterial o el ictus.

Eicosanoides derivados del metabolismo del EPA
El enzima COX-2

Convierte el EPA en las PG y TX de las series 1 y 3.
Destaca entre ellos el TX A, que es un débil agente pla-
quetario y vasoconstrictor, con poca actividad biol6-
gica. También por la accioén de la COX se producird en
las c€lulas endoteliales la prostaciclina I, agente vaso-
dilatador y antiagregante plaquetario.

Porla accion de LOX

Se formaran en los leucocitos los LT de la serie 5. De
entre ellos hay que destacar el LT-B_, que presenta
efecto antiinflamatorio e inhibidor de la adhesion celu-
lar. Todos estos mediadores son significativamente
menos inflamatorios, es decir tienen menor actividad
bioldgica.

La epoxigenacion

La epoxigenacién del EPA da lugar a unas sustan-
cias denominadas resolvinas, en concreto la resolvina
El, con propiedades antiinflamatorias, que después
describiremos.

Eicosanoides derivados de otros AGPI

Ademads de los eicosanoides que derivan del AA 'y
del EPA también pueden producirse otros mediadores
lipidicos a partir de otros AGPI como son el DHGL o el
DHA

El DHGL, que es una sustancia intermediaria en el
metabolismo del AA como explicamos anteriormente,
es fuente de produccion de sustancias con propiedades
antinflamatorias. Destacan algunas PG y TX de la serie
1 que inhiben la produccion de codgulos.

A partir del DHA también se producen moléculas
con propiedades antinflamatorias denominadas resol-
vinas o docosanoides. Se encuentran presentes en la
sangre, en los leucocitos y en el tejido encefdlico.
Podemos destacar la resolvina D1 y la protectina D1.
Estas sustancias se han visto involucradas en la protec-

cion de algunos tejidos como el sistema nervioso, pul-
mon o higado asi como en la resolucién del proceso
inflamatorio. La figura 2 ilustra esta cascada de pro-
duccién de eicosanoides.

Recomendaciones dietéticas internacionales
de acidos grasos esenciales

La escasez de estudios y ausencia de consenso sobre
los niveles 6ptimos de estos nutrientes en las férmulas
de nutricién enteral, nos obliga a basarnos en las reco-
mendaciones en la dieta oral. En el apartado siguiente
revisaremos las recomendaciones dietéticas de las dife-
rentes sociedades cientificas. Estas nos podran servir
de referencia para las férmulas de nutricién enteral.

Las recomendaciones dietéticas de los AGPI es un
tema a debate, no habiéndose establecido todavia unos
niveles mdximos de ingesta de AG n-6 y n-3. Ademads
las cantidades a recomendar van a depender de las dife-
rentes enfermedades. No existe tampoco acuerdo sobre
la mejor proporcién de aporte de DHA y de EPA, si es
mejor darlos de forma separada o combinada y si exis-
ten otros AG n-3 de cadena larga que pueden tener un
efecto beneficioso. Otras razones que dificultan esta-
blecer claras guias en cuanto a las recomendaciones de
los AG n-3 son la gran variabilidad interindividual en
cuanto a su metabolismo, basado en determinantes
genéticos, sexo, edad y enfermedad de base. Por lo
tanto los requerimientos para sus efectos fisiol6gicos
necesitarian ser ajustados de forma individual®.

Las recomendaciones de las sociedades cientificas
sobre la ingesta de grasa y AG en particular, se han
hecho tanto para personas sanas como para la preven-
cién y el tratamiento de enfermedades crénicas. Se
recomienda generalmente una disminucién en la
ingesta de grasa saturada y AG trans, con una ingesta
total de grasa que oscile entre un 20-25% a un 35% del
total del aporte energético™. Aunque en una revisién
reciente de Aranceta et al.**. Se considera que no hay
una recomendacion estdndar, que varia segtn paises y
s6lo las recomendaciones mas recientes establecen la
importancia de un adecuado aporte de AG n-3.

Las primeras recomendaciones se basaban en estu-
dios en los que relacionaban los efectos beneficiosos de
los AG n-3 con el consumo de pescado, pero no con el
propio n-3 directamente®. En posteriores estudios se
utilizan s6lo AG n-3, demostrando que estos AG son
los mas importantes para la prevencion primaria car-
diovascular de todos los nutrientes que aporta el pes-
cado®s,

Otra forma de enfocar las recomendaciones de
ingesta de AG n-3 es el cociente n-6/n-3. El aporte de
AG a través de la dieta ha ido evolucionando, siendo
totalmente diferente el contenido y la relacion de n-6/n-
3 en nuestros dias comparado con la de los primeros
humanos. La dieta de los cazadores-recolectores de la
era paleolitica era abundante en carnes magras, peces,
vegetales verdes y frutas, con un bajo aporte de grasas
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totales (20%) y de grasa saturada (< 6%), y practica-
mente sin grasa saturada y la relacion entre los AG n-6
y n-3 consumidos era 1/1. La carne de los peces y otros
productos marinos les aportaban AG n-3 y los vegeta-
les verdes LAy ALA.

El comienzo de la agricultura, aunque modifico el
perfil nutricional del hombre, ya que se incorporaron
los cereales a la alimentacidn, no produjo grandes cam-
bios en la disponibilidad y la cantidad de AG y la canti-
dad de la grasa total de la dieta. Fueron los desarrollos
tecnoldgicos de los tltimos 100-150 afios los que ver-
daderamente han contribuido a un cambio en las ten-
dencias de consumo de las grasas y a un cambio radical
en larelacién de consumo n-6/n-3.

La dieta actual de los paises occidentales se caracte-
riza por una elevada relacién n-6/n-3, que puede llegar
a ser 15-20/1, debido al consumo elevado de n-6 y la
disminucién en la dieta de n-3. Esta desproporcién
afecta mads a los paises occidentales que a los orientales
(relacidon n-6/n-3 en torno a 12/1) ya que en estos el
consumo de pescado y productos del mar ricos en EPA
y DHA es mayor®.

El cociente n6/n3 idéneo esté todavia por definir. En
los pacientes con asma un cociente 10/1 se asocié a una
mayor inflamacién, mientras que un cociente 5/1 tuvo
efectos beneficiosos. En la prevencion secundaria de
enfermedad cardiovascular, un cociente de 4/1 se aso-
ci6 a un descenso del 70% en la mortalidad total. Este
mismo cociente no fue suficiente para reducir la proli-
feracién celular en el cancer colorrectal y se necesitd
un cociente 2.5/1. En pacientes con artritis reumatoide
un cociente de 2-3/1 redujo el componente inflamato-
rio®. Todas estas discrepancias indican que el cociente
optimo varfa segtin la enfermedad a la que nos refira-
mos ya que son enfermedades crénicas, multigénicas y
multifactoriales. Ademads, es posible que la dosis tera-
péutica de AG n-3 dependa de la gravedad de la enfer-
medad y de la predisposicion genética del individuo®'.

En los dltimos 70 afios se han desarrollado procesos
como la hidrogenizacién de los aceites vegetales para
conservar y manejar mejor los aceites vegetales y ani-
males. Esto implica sin embargo una disminucién del
aporte de los AG esenciales y un aumento de la produc-
cion de AG trans, con efectos muy perjudiciales sobre
la salud. Ademas, cada vez se consumen mas cereales
con AG n-6 y se dispone de mds aceites vegetales
(maiz, girasol, soja) ricos en LA y de productos hidro-
genados, mientras que el consumo de productos mari-
nos cada vez es menor’.

No debemos olvidar las reflexiones del consenso
publicado en 2009 por la American Heart Association
(AHA)®. Reconoce que en muchas ocasiones, se reco-
mienda disminuir la ingesta de n-6 en la dieta como
estrategia para mejorar la relacién n-6/n-3 y, en conse-
cuencia, disminuir el riesgo cardiovascular. Sin
embargo, segin la revision de la literatura cientifica
realizada por la AHA, dicha estrategia no s6lo podria
ser poco efectiva, sino que ademds podria tener efectos
contrarios a los esperados en la salud cardiovascular,

ya que la ingesta de n-6 (5-10% de la energia total de la
dieta) ha demostrado tener un efecto cardiovascular
protector.

En conclusién, podriamos decir, que aumentar el
consumo de n-3 parece ser la mejor estrategia a seguir
para obtener una relacién n-6/n-3 adecuadas®-2. Para
conseguirlo habria que aumentar la ingesta de pescado
a 2-3 raciones a la semana, o en ciertos casos valorar el
uso de suplementos.

Por otra parte, ingestas elevadas de AG n-3 pueden
causar un sangrado excesivo en ciertos individuos. La
Sociedad Americana de Dietistas recomienda que
aquellos pacientes que tomen mds de 3 g/dia de AG n-3
de cadena larga debieran ser seguidos por un médico®.
LaFDA® ha establecido como “generalmente conside-
rado como seguro” niveles de 3 g/dia de AGPI de
cadena larga. Se han establecido las mismas recomen-
daciones por otras organizaciones como la Australia
and New Zealand National Health and Medical Rese-
arch Council®.

También existe una gran preocupacion en relacion
con la presencia de ciertos contaminantes en el pescado
como son dioxinas, mercurio y otras sustancias, aunque
diferentes estudios®” han mostrado que los beneficios de
la ingesta habitual de pescado exceden los riesgos poten-
ciales. Para poblaciones especiales como nifios, mujeres
embarazadas o que planeen un embarazo, los beneficios
de una ingesta moderada de pescado, salvo ciertas espe-
cies como pez espada, tiburén, caballa gigante y lofola-
tilo siguen siendo mayores que los riesgos.

Respecto a las recomendaciones de EPA, hasta hace
pocos afos, las recomendaciones diarias de ingesta
(DRI) se habian centrado en el ALA, con menciones
indirectas al aporte de AGPI de cadena larga, el EPA 'y
DHA. En el afio 2002 el Food and Nutrition Board of
the American Institute of Medicine (FNB-IOM)® emi-
ti6 un informe en el que se comunicaba que no existian
datos cientificos suficientes para establecer ingestas
adecuadas ni ingestas de referencia para EPA o DHA.
Posteriormente han surgido nuevas evidencias que jus-
tifican la reevaluacion de las recomendaciones de EPA
y DHA y sus repercusiones sobre la salud. La FAO/
WHO establece que hay una evidencia insuficiente
para establecer una ingesta minima de EPA o DHA,
por lo que recomiendan que ambos sean consumidos®.

Otro problema es definir el cociente mds beneficioso
de EPA/DHA. Ambos metabolitos son quimicamente
diferentes y podrian tener efectos diferentes sobre el
riesgo cardiovascular”. La naturaleza nos muestra que
el cociente en el pescado se inclina a favor de DHA. Sin
embargo, en el Gruppo Italiano per lo Studio della
Sopravivenza nell’Infarto miocardio (GISSI) la dieta
utilizada era mds rica en EPA y sus efectos cardiopro-
tectores fueron evidentes®**. Ratios de EPA/DHA de
1/2 a 2/1 parecen ser beneficiosos. Ademds, tenemos
experiencia con otros nutrientes en que el efecto tera-
péutico no lo conseguimos con un nutriente aislado,
por lo que la mayoria de las recomendaciones interna-
cionales no separan estos dos nutrientes.
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En la tabla III""'® presentamos cronolégicamente las orden nos parece importante porque estas recomenda-
recomendaciones de ingesta de AGPI para la poblacion ciones van variando con los afios a la luz de nuevos
general de las diferentes sociedades cientificas. Este estudios y multiples revisiones. Un gran nimero de

Tabla III
Recomendaciones de ingesta de AG poliinsaturados (AGP1) segiin diferentes sociedades cientificas y consensos

% total AGN-3 ALA EPA + DHA AG N-6 (LA sobre todo)
grasa

% energia gldia % energia gldia % energia mg/dia % energia gdia

National Nutrition _ 1-2(AGN-3

Council of Norway (1989)™ N cadenalarga) N 0.3 B B -
North Atlantic Treaty
Organization (NATO)
Workshop on dietary w3 - N N - 08-L1 0.27 300-400 N N
and w6 fatty acids (1989)”
Scientific Review Committee Minimo 1116 05
of Canada (1990)* B 0,5 T ’ N B B B B
United Kingdom (UK) 450 (dos
Committee on Medical 35 Yy raciones |
Aspects of Food Policy h - ’ h B pescado/ B
(COMA) (1991 semana)
British Nutrition Foundation EPA0,2-0,5 6 1
Task Force (1992) B - B B - DHA 0,5 B
National Health and Medical
Research Council (Australia) 19927 30 N N . 2 N N 6 12
Minimo 2
UK Committee on Medical raciones
Aspects of Food Policy 35 - 0,2 0,2 - - pescado, una - -
(COMA) (1994)7 de pescado
graso
Government Agencie 30 08(AGn-3  1,6(AGn-3 56 10-12
of Japon (1996)* cadenalarga) ~ cadenalarga) - - - i i
Expert Workshop of the (10-40¢
European Academy of - - - 1 2 - pescado - -
Nutritional Sciences (1998)” raso)
British Nutrition 1.500
Foundation (1999)* N N N B - - la semana - -
National Heart Foundation
of Austraia, 1999" - - - 1 22 0,08-0,22 160-430 8-10 16-20
650/2.000
. . keal/dia
International Society for the
Study of Fatty Acids and i i i | o by DOAVERA 4406671
Lipids (ISSFAL) Expert ’ f)lDH A) cadauno 2,000 cal
Workshop (1999)* yo 220/2.000
keal
Nutrition Subcommittee
of the Food Safety Authority - 0,5 - - - - - 2 -
of Ireland (1999)*
EURODIET conference (2000)* 20-30 - - - 2 - 200 - 4-8
Austrian, German and Swiss
Society Society for Nutrition (2000)* 30 0,5 - - - - - - <03
Health Council of the
Netherlands (2001)* 240 B 02 ! B h 20 2 B
Agence Francaise Sécurité DHA
Sanitaire des Aliments 30-35 - 0,8 - 0,05%
(AFFSA) France(2001)" 120 mg/d
Varones adultos 2 0,2 500 4 -
Mujeres adultas 1,6 02 400 4 -
Sociedad Espaiiola de Nutricion 30.35 >200
Comunitaria 2001 (SENC)* i - N - - - (DHA) - -
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Tabla III (cont.)

Recomendaciones de ingesta de AG poliinsaturados (AGP1) segiin diferentes sociedades cientificas y consensos

% total ALA EPA + DHA AG N-6 (LA sobre todo)
grasa % energia % energia gldia % energia mg/dia % energia g/dia
USATOM(2002/2005)% 0,6-1,2
Varones adultos 20-35 0,6-1,2 1,6 - 496 5-10 14-17
Mujeres adultas 1 11-12
mggf};ﬂg‘gf)%?)ﬁ?“"“ 15:30 12 - 0811 - 000 58 -
AFFSA (2003)" 33 - - - - - 4-44 -
UK Scientific Advisory Committee 3 ~ ~ B B 450 B B
on Nutrition SACN (2004)?
. . . Dos
Conseil Superieur d’Hygiene, .
Serv@ce Public federal Santé - - - - >0,3 ra;;;)él: g (? ¢ -
Publique, Belgium (2004)? mejor graso
ISSFAL (2004) - - 0,7 - - 2500 2 -
Nordic Nutrition
Recommendations 2004 30 ! 59 - - 450 >4 -
Ingestas referencia para
poblacion japonesa (2004)* 2229 8-12
Varones adultos 20-30 N - B B B <10 7-10
Mujeres adultas
Deutsche Gesellschaft fiir
Ernhrung,(DGE) German - - - - - 250 - -
Nutrition society (2004)”
Dietary guidelines for . i B B B i B
Americans (USA)2005* 55 0612 0 10
Council for Responsible 500
Nutrition (USA) 2005% N N N B B B B
. 450
Health Council of
, 20-40 1 1 - - 150-200 2 -
Netherlands 2006 de DHA
American Heart Association 2535 B B _ _ PI?Z%%%[OH B _
Nutrition Committee 2006 (AHA)"' .
2*1.000
National Health and Medical
Research Council for Australia 13 DH&%EA * 13
and New Zealand (NHRC) 2006 30 - 04-1 03 - 160 a 410 5
Varones adultos ’ 9%
Mujeres adultas
L - 722
American Dietetic Association :
e " 20-35 - 0,6-12 13-2,7 - 500 3-10 Dieta de
and Dietitians of Canada 2007+ 2000 cal
WHO/FAO(2008)" 20-35 0,5-2 - - - 250-2.000 2,59 -
National Heart Foundation
of Australia 2008 3 - - 2 - 300 - -
Austrian, German and Swiss
Society for Nutricion (2008)" % 05 05 - - 20 25 -
g‘g]“;fj}ns(‘;%"(ge)“; delaSanté, 3035 132 51 . 503 ~667 2 .
500
AFFSA (France) 2010"7 35-40 - 1 - - 250 DHA 4 -
250 EPA
Autoridad Europea de Seguridad
Alimentaria (EFSA) 2010 2035 - 05 . - 50 ! -
Sociedad Espaiiola de Nutricion <35 12 12 B B 500-1.000 5 B
Comunitaria 2011 (SENC)"® (DHA 200)
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Tabla IV
Recomendaciones aporte EPA + DHA en embarazo y lactancia

Organizacion Afio Recomendacion
Conseil Superieur d’Hygiene, Service Public Federal de la Santé Publique, Belgium” 2004 250 mg/dia
International Society for the Study of Fats and Lipids (ISSFAL)* 2004 DHA 300 mg/dia
World Association of Perinatal Medicine' 2007 DHA 200 mg/dfa
The PeriLip and EARNEST projects of the European Commission'" 2007 DHA 200 mg/dia
Austrian, German and Swiss Society for Nutrition'*® 2008 Al menos DHA 200 mg/dia
March of Dimes (USA)'" 2009 200 mg/dia DHA

250 mg/dia DHA
AFFSA (France)™ 2010 500 mg EPA + DHA/dia

. . . . 250 mg de EPA+DHA y adicionalmente

Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA) 2010 2010 100-200 me/dfa DHA

paises han publicado sus Recomendaciones de Ingesta
y Guias o han adoptado aquellas sugeridas por organis-
mos internacionales o por otros paises. Existe una gran
disparidad entre los diferentes paises y en las ingestas
recomendadas para el total de la grasa y los AG. Ade-
mads, no existe una metodologia estandarizada para
definir estos valores. Recientemente se ha publicado
una revision sistematica de las ingestas dietéticas reco-
mendadas para la grasa y los AG*.

En las tdltimas recomendaciones internacionales, en
la poblacién general, parece haber un cierto consenso
con 400-500 mg/dia, que serian los niveles minimos de
aporte de EPA + DHA. Esto equivale aproximada-
mente a dos raciones a la semana de pescado, preferi-
blemente azul. Respecto al aporte de AG n-6 y n-3 no
hay tanto consenso y las recomendaciones son muy
dispares. Se podria decir que en general la mayoria
coinciden con las de la FAO/WHO de 2008'* en reco-
mendar el 2,5-10% del aporte calérico total en forma
de AGn-6y un 1-2% de n-3, lo que haria un cociente de
5/1. El limite inferior del 2,5% se establece para preve-
nir el déficit de dcidos grasos esenciales, mientras que
el rango superior estaria indicado para reducir los nive-
les plasmaticos de LDL y triglicéridos. Este cociente
estd lejos del 12/1 o mayor de las dietas tipicas de la

dieta en la sociedad occidental industrializada. Debe-
mos recordar que el cociente n-6/n-3 eficaz en patolo-
gias ha sido desde 5/1 en asma hasta 2,5/1 en céncer
colorrectal®.

En mujeres embarazadas y lactantes, para un optimo
desarrollo fetal la ingesta minima de EPA + DHA seria
de 300 mg/dia, de los cuales al menos 200 mg deben ser
de DHA (tabla IV). E1 DHA tiene un papel esencial en
el desarrollo del cerebro y la retina durante la etapa
fetal y los dos primeros afios de vida. Estos hallazgos
apoyan la necesidad de recomendaciones para una ade-
cuada ingesta en embarazadas, lactancia y nifios hasta
dos afios. E1 DHA deberia considerarse condicional-
mente esencial durante las etapas iniciales del desarro-
llo, dado que la formacién de DHA a partir de ALA es
muy limitada y muy variable (1-5%)*.

Respecto a los pacientes con enfermedades cardio-
vasculares, en los dltimos afios hay cada vez mds cono-
cimiento acerca de la relacion entre la ingesta de AG n-
3 y la reduccién del riesgo cardiovascular (tabla V).
Las recomendaciones de las diferentes sociedades
coinciden en que las personas adultas han de consumir
pescado al menos dos veces por semana. En el caso de
pacientes con enfermedad coronaria, las recomenda-
ciones de consumo son de 1 gramo diario de EPA +

Tabla V
Recomendaciones de aporte EPA + DHA como prevencion secundaria en diferentes patologias

Organizacion

Patologia cardiovascular HTA

Hipertrigliceridemia

American Heart Association, AHA (2002, 2006, 2009)! 3101114

Conseil Superieur d’Hygiene Service Public Federal de la Sante
Publique, Belgium (2004)*

National Heart Foundation of Australia (2008)*

AFFSA (France) 2010
European Food and Safety Authority (EFSA) 2009

1.000 mg/dia -

1.000 mg/dia -

2.000-4.000 mg/dia

1.000 mg/dia - -

1.200 mg/dia que
se puede aumentar
hasta4.000 mg
sinecesario

500-750 mg - -
- 3 g/dia

2.000-4.000 mg/dia
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Tabla VI
Fuentes dietéticas de los principales AG n-3 y n-6 con interés nutricional

Familia Principales AG

Fuentes dietéticas

Acido a linolenico (18:3 n-3)

Verduras de hoja verde, algunos aceites vegetales : soja o semillas de colza, aceite

n-3 de linaza o algunos frutos secos.

EPA (20:5n-3) Y DHA (22:6n-3)

pescados grasos (atin salmdn, sardina, arenque, anchoa) o aceite de pescado.

Acido linoleico (18:2 n-6)
n-6 Acido gammalinoleico (18:3 n-6)
Acido araquidénico (20:4 n-6)

Aceites vegetales: maiz girasol o soja, o en las margarinas.
Aceite de onagra o primula, borraja y grosella negra.

Carne (grasas animales), higado, huevos o pescado.

DHA procedente de aceites de pescado o suplementos.
En el caso de pacientes con hipertrigliceridemia se
recomienda el suplemento de 2 a 4 gramos diarios de
EPA + DHA a fin de disminuir en un 20-40% los nive-
les de triglicéridos del plasma.

Fuentes alimentarias de AG n-3y n-6

Sabemos que los AG esenciales deben ser obligato-
riamente ingeridos a través de los alimentos para la
produccién de AGPI de cadena larga de la serie n-6 y n-
3. Los AG n-6 derivan del LA, ampliamente distri-
buido en las plantas, salvo en el coco, cacao y la palma.
Se encuentran sobre todo en los aceites de semillas
vegetales como el maiz, girasol, cirtamo, onagra, cala-
baza, cacahuete germen de trigo y soja. Es precursor
del AA sintetizado en los mamiferos, y por lo tanto,
presente en los alimentos de origen animal. Los AG n-3
derivan del ALA, que predomina en nueces, cloroplas-
tos de las plantas de hoja verde oscuro y en los aceites
vegetales de semillas de soja, lino, colza, linaza, grose-
lla y otras frutas rojas. A partir de este tltimo se sinteti-
zan EPA y DHA, que también pueden ser ingeridos a
través de la dieta con el consumo de pescados azules.
En la tabla VI se resefan los alimentos mas ricos de
estos AG'S.

Menos de un 0,2% del ALA se convierte en el orga-
nismo en EPA y sélo el 0,05% en DHA. Por ello para
que estos dos AG alcancen concentraciones adecuadas
deben ser aportados al organismo de forma regular y en
cantidades suficientes con una dieta rica en productos
marinos. La procedencia fundamental de estos dcidos
es de algas microscopicas, plancton y crustaceos planc-
ténicos, que estdn en la base de la cadena alimentaria.

Existen importantes diferencias en el contenido de
EPA y DHA no sélo entre las distintas especies
(méximo en el salmon y la caballa), sino dentro de una
misma especie. La diferente composicion lipidica va a
depender de su hébitat, segtin varien factores como la
temperatura, la profundidad y la salinidad del agua, del
momento de la captura y de si son animales salvajes o
proceden de piscifactoria. El contenido de grasa total y
AG n-3 es mayor en pescados de agua fria. También
hay diferencias en las concentraciones de AG n-3
segun la forma de preparacion del pescado. En los pes-

cados fritos (de restaurantes o de comida rapida) dismi-
nuye el contenido de AG n-3 y aumenta el cociente n-
6/n-3 y el contenido en AG trans. Por todo esto, en la
mayoria de las recomendaciones internacionales insis-
ten en la ingesta de pescado mds que en unas dosis pre-
cisas de AGn-3".

Nuevas fuentes de AG n-3

Un estudio epidemioldgico reciente sitia la baja
ingesta de AG n-3 en el octavo puesto de causas preveni-
bles de mortalidad en Estados Unidos''®. Por esto, cada
vez hay mds interés en buscar nuevas fuentes de n-3,
especialmente los de cadena larga. Esto se debe al el pro-
blema de suministro de pescado, aparicién de contami-
nantes, pérdida de la biodiversidad de especies que en un
futuro afectard a toda la poblaciéon mundial, etc...!'".

La biotecnologfa estd desarrollando nuevos aceites
enriquecidos en AG n-3 que pueden usarse en las comi-
das o como suplementos. A partir de algunas cepas
bacterianas y microalgas que estdn en la microbiota
intestinal de los peces de agua salada se obtienen acei-
tes ricos en EPA y especialmente en DHA!".

Se han alimentado también gallinas, pollos y cerdos
con aceites marinos para incrementar asi el contenido
en DHA de la carne y de los huevos. La manipulacién
genética también ha contribuido a aumentar el aporte
de n-3 en diferentes alimentos, como es el caso de nue-
vas cepas de semillas que pueden sintetizar DHA a par-
tirde ALA!'.

Otra opcidn para aumentar el consumo de AG n-3 en
la dieta es incorporarlos en alimentos de consumo habi-
tual, desarrollando alimentos funcionales ricos en n-3.
Estos productos enriquecidos en n-3 hacen que sea mas
facil alcanzar las recomendaciones de estos AG. La
tecnologia moderna de alimentos hace posible hoy en
dia que una gran cantidad de alimentos puedan enri-
quecerse en AG n-3 y, de hecho, existe en todo el
mundo una gran variedad de productos alimenticios
enriquecidos. Algunos ejemplos de estos alimentos que
se comercializan en la casi totalidad de los paises de
Europa son el pan y los productos de panaderia, marga-
rinas, grasas untables, huevos y derivados, pastas, sal-
sas, zumos y bebidas no alcohdlicas, carnes, productos
lacteos y leche'”.
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Tabla VII
Formulas de nutricion enteral estdndar ordenadas por su composicion en EPA + DHA por 1.500 cc

Nombre % % Sat MUFA  AGPI n-3 n-6 n-6/  EPA+ DHA EPA/
Prot Grasa g/100  g/100  g/100  g/1.500 ¢/1.500  n-3 mg/1.500 DHA

Composicion “recomendada” 15-16 20-40 0,7-1 22 06-1,1 0,52 4-17 2-5 500-1.000 2

Frebini original easybag 10,2 40 1,2 2,1 1,16 5,85 10,5 1,8 1.350 1,25

Nutrini 9,8 40 0,5 2,6 1,3 3,9 14,9 3,83 1.800 2,33

Nutrini Energy 11 40 0,8 3,9 2 5,85 22,05 3,76 990 0,26

Nutrini Energy Multi Fibre 11 40 0,8 39 2 5,85 22,05 3,76 990 0,26

Dienat G 16 35 1 2 0,87 1,65 10,8 4,89 511 2

Nutrison Multi Fibre 15,6 34 1 22 0,7 2,55 7,35 2,87 510 1,39

Nutrison 16 35,1 1 2,2 0,7 2,55 7,35 2,87 510 1,39

Fresubin original botella 500 15 30 0,3 2,2 0,9 4,05 9,45 2,6 450 2

Fresubin original easybag 15 30 0,3 2,1 1 3,75 8,85 23 450 2

Fresubin original fibre botella 500 15 30 0,3 2,1 1 3,75 8,85 2,3 450 2

Fresubin original fibre easybag 15 30 0,3 2,1 1 3,75 8,85 23 450 2

T-DIET plus standard 16 35 1 2 0,87 1,7 10,8 4,89 507 2

Vegenat- Med NP 15 30 2,9 78 3,6 15,45 31,95 2,07

Edanec 16 30 0,84 1,92 0,5 1,5 6 4

Osmolite HN 16 30 0,84 1,92 0,5 1,5 6 4

Nutrison Soya 16 35,2 04 2,3 1,2 2,7 14,1 5,25

Ensure Plus Fiber 16,7 29,5 0,46 2,91 1,32 2,7 16,5 6,11

Jevity 16 30 1,03 1,59 0,73 1,35 9,3 6,89

Isosource fibra 15 30 0,9 1.4 1,1 7

Novasource GI Control 15 29 0,95 1,36 1,2 2,25 15,3 7

Isosource standard 16 30 0,95 1,37 1,18 7

Isosource fibra 15 30 0,9 1,4 1,1 7

Novasource GI Control 15 29 0,95 1,36 1,2 2,25 15,3 7

Ensure HN 15,9 30 0,31 1,99 0,91 0 26,7 44,5

Ensure con fibra 14,7 30,9 0,49 0,97 1,93 0,6 28,2 47

Sin embargo, este aporte puede ser de tan solo un
30%, existiendo grandes diferencias entre productos.
Estos AG son muy susceptibles a la oxidacién y reac-
cionan muy rdpidamente cuando se exponen a condi-
ciones o agentes oxidantes como el oxigeno del aire.
Por estarazon, los aceites de pescado se adicionan a los
alimentos con vitamina E y otros antioxidantes para
prevenir la oxidacién que, de lo contrario, produciria
enranciamientos, malos olores e inestabilidad. Ade-
mds, la produccion de alimentos enriquecidos con AG
n-3 es técnicamente dificil y requiere de métodos espe-
ciales para producir un aceite de pescado adecuado,
apropiado para la adicion a alimentos, sin olor ni sabor
apescado'”.

Debido a las dificultades para cubrir las ingestas reco-
mendadas de AG n-3 han aparecido suplementos ali-
menticios que tratan de satisfacer los requerimientos
nutritivos de estos AG. Al igual que ocurre con ciertos
alimentos, en la suplementacion existe gran variacion en
cuanto a su composiciéon y concentracién de EPA y
DHA. En los tltimos afios se ha aprobado la administra-
cién de AG n-3 como farmaco de administracién via
oral. En Espafia existe una formulacién galénica que
proporciona 840 mg de AG n-3 (465 mg de EPA y 375
mg de DHA). Estd autorizado para su utilizacion en pre-
vencion secundaria tras infarto de miocardio en combi-

nacién con tratamientos de referencia y en hipertriglice-
ridemia endégena como suplemento a dieta cuando hay
una respuesta inadecuada a medidas dietéticas*.

Los AG n-3 pueden entonces considerarse tanto
como nutrientes esenciales, suplementos dietéticos o
principios activos de farmacos, dependiendo de su
nivel de ingesta y el motivo por el que se administren'®.

Composicion en AG n-3 de las formulas
de nutricion enteral comercializadas en Espaiia

La composicién de estos AG n-3, asi como su ratio
n-6/n-3 es muy variable de unas férmulas de nutricién
enteral a otras. La clasificacion de estas formulas se
basa en si son completas o no, si son poliméricas, pepti-
dicas o elementales, su riqueza y calidad de las protei-
nas, su concentracién caldrica y su contenido en fibra,
pero no en la cantidad y calidad de las grasas que con-
tienen''.

Las formulas estdndar aportan un 15-16% del valor
caldrico total en forma de proteinas, un 48-55% en car-
bohidratos y un 30-35% en grasas. La composicion de
estas grasas es muy heterogénea, siendo ain mas irre-
gular el contenido en n-3, n-6, EPA y DHA mucho
mads. En la tabla VII mostramos algunos productos de
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nutricién estdndar ordenados por su contenido en
EPA+DHA. Los productos que no aportan EPA ni
DHA los hemos ordenado por el cociente n-6/n-3. En la
primera fila destacamos la composicién recomendada,
seglin las guias internacionales para la dieta oral.

En la mayoria de estas guias™ se recomienda la
ingesta de un 20-35% de la energia total en forma de
grasas, aunque algunas lo aumentan al 40% en perso-
nas con peso adecuado. El aporte de grasas saturadas,
suele estar reducido al 10% o incluso al 7% de la ener-
gia total por la American Heart Association'!. En 100
cc de nutricién estandar obtenemos 100 kcal, por lo que
el 7-10% de estas calorias corresponderian a 0,77-1,1 g
de grasas saturadas. Respecto a las grasas monoinsatu-
radas (AGMI) en Espaiia su consumo se ha cifrado en
torno al 20% del aporte energético total'®. En 100 cc de
féormula estandar serian 20 kcal, que corresponden a
2,2 g de AGMLI. Por ultimo, la ingesta recomendada de
grasas AGPI es de 6-10% (0,66 a 1,1 gde AGPI en 100
cc de férmula estdndar). En la tabla VII podemos
observar que la mayoria de las férmulas de nutricién
estandar cumplen estos criterios.

El objetivo principal de nuestro estudio es analizar el
contenido de AG n-3, n-6, asi como de EPA y DHA de
las formulas de nutricion enteral, asi como establecer
unas posibles recomendaciones. Para ello hemos calcu-
lado para un consumo medio de 1.500 cc/dia, dado que
es la dosis mds habitual.

El aporte de AG n-3 recomendado para la poblacién
general es de 0,5-2 g/dia*'® o bien 0,5-2% de la ingesta
caldrica total, con un limite superior de 3 g/dia por el
riesgo de hemorragias®, disminucién en la produccién
de citoquinas y aumento de la peroxidacién lipidica'?.
Para un aporte de 1.500 cc de nutricion enteral estandar,
con 1.500 kcal, la cantidad recomendada de 0.5-2% de la
ingesta calorica procedente de AG n-3, corresponde a
7,5-30 kcal, esto es 0,83-3,3 g/dia. En la tabla VII pode-
mos observar que algunos de los productos que contie-
nen EPA y DHA exceden el limite de los 3 g/dia, excepto
Dienat G, Nutrison y T Diet Plus Standard.

Respecto al aporte recomendable de AG n-6, la
mayoria coinciden con las guias de la FAO/WHO de
2008+ que recomiendan el 2,5-10% del aporte caldrico
total en forma de AG n-6. Para un aporte de 1.500
kcal/dia, esto corresponde a 37,5-150 kcal en forma de
AG n-6, o lo que es lo mismo, 4,16-16,6 g/dia. En el
caso de este nutriente, todos los productos estan dentro
de los margenes recomendados.

El cociente n-6/n-3 no estd bien definido pero la mayo-
ria coinciden con las guias de la FAO/WHO de 2008!*
que recomiendan un cociente de 5/1. El cociente n-6/n-3
de las férmulas de nutricién enteral varia mucho, pero la
mayoria estdn en el entorno del 2/1 al 5/1 recomendado,
excepto en los que el aporte de AG n-3 es muy escaso.

De la revision sobre el metabolismo de los AG n-3
que hemos realizado al principio de este trabajo se
deduce que es mas importante el aporte de EPA y DHA
de forma directa que el de sus precursores por varias
razones:

1) La ingesta aumentada de ALA disminuye los
niveles de DHA y ademds el EPA producido
como metabolito de ALA se convierte a DHA y
no tiene los efectos conocidos del EPA dietético.

2) Las bajas cifras de eficacia en la conversion enzi-
matica de ALA a sus metabolitos (de ALA a EPA
es 0,2%, a DPA n-3 del 0,13% y a DHA del
0,05%).

3) La formacién de DHA a partir de ALA es muy
limitada y variable (1-5%) por eso se recomienda
la ingesta directa de DHA procedente de los ali-
mentos, principalmente con la ingesta de pescado
azules.

4) La conversion de AG n-3 a EPA y DHA es limi-
tada y depende de factores genéticos y ambienta-
les, por lo que su aporte directo es muy impor-
tante en determinadas situaciones.

Por todo lo anterior, cada vez hay mas féormulas
estdndar que contiene estos metabolitos. Para un con-
sumo de 1.500 cc de férmula de nutricién al dia, los que
contienen EPA y DHA, todos aportan al menos los 500
mg diarios minimos recomendados, pero un nimero no
desdefable de nutriciones enterales estindar no los
contienen. Dentro de los que contienen mds cantidad
de EPA + DHA (los primeros en la tabla VII), es de
destacar que los cuatro primeros son férmulas pediatri-
cas, y es el recientemente aparecido Dienat G es la for-
mula para adultos que mas aporta EPA + DHA siendo
una dieta estandar.

Por dltimo, la ratio EPA/DHA en la mayoria es de
2/1, como se recomienda en la dieta basada en alimen-
tos, pero en algunos el aporte de DHA es muy escaso o
inexistente. Este déficit de DHA es muy importante,
por su funcién antiinflamatoria que deriva de las resol-
vinas D1 o neuroprotectinas explicadas anteriormente
y por el papel que desempeia este AG en el desarrollo
del cerebro y retina fetales hasta los dos afos de vida y
posteriormente en el mantenimiento de una correcta
funcién neuroldgica, visual y reproductora. Este es el
motivo por el que deberfa considerarse condicional-
mente esencial durante el embarazo, lactancia y dos
afios después del nacimiento del recién nacido. Por otra
parte, al EPA se le atribuyen propiedades antitrombdti-
cas, vasodilatadoras, de descenso del colesterol plas-
madtico y de participacién en el desarrollo de una
Optima funcién neuroldgica entre otras. Aunque no es
seguro que estas funciones de los AG n-3 que se atribu-
yen alos AG EPA o a DHA sea tan especificas o que se
deriven de la sinergia de ambas.

Los productos hiperproteicos por sonda aportan desde
el 20 al 25% del valor caldrico total en forma de protei-
nas. En la tabla VIII mostramos los principales productos
ordenados por su aporte en EPA y DHA. El aporte de gra-
sas es muy heterogéneo, pudiendo corresponder del 23 al
40% del valor cal6rico total. Para un consumo minimo de
1.500 cc/dia el aporte de AG n-3 puede variarde 4,35 ga
otros que no declaran contenerlos, aunque en general
estdn muy cerca del rango recomendado. El aporte de AG
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Tabla VIII
Formulas de nutricion enteral hiperproteicas para sonda, ordenadas por su contenido en EPA + DHA

Nombre % % Sat MUFA  AGPI n-3 n-6 n-6/  EPA + DHA EPA/
Prot Grasa g/100  g/100  g/100  g/1.500 g/1.500  n-3  mg/1.500 cc DHA

Composicion “recomendada” 20-25 20-40 0,7-1 22 06-1,1 0,52 4-17 2-5 500-1.000 2

Fresubin HP energy botella 500 20 35 3,7 0,5 1,5 435 17,7 4 750 1,5

Fresubin HP energy easybag 20 35 3,7 0,5 1,5 4,35 17,7 4 750 1,5

T-DIET plus High protein 20 35 1,2 2,5 1,1 2 13,7 5,2 507 2

Novasource GI Protein 22 25 1,1 14 0,6 3,876 10,692 2,76

Jevity Plus HP 25 31 1,04 2,44 0,55 1,8 6,6 3,67

Promote 25 23 0,63 1,45 0,37 1,2 4,5 3,75

Edanec HN 249 23,3 0,64 1,46 0,37 1,2 45 3,75

Perative 20,5 254 1,56 1,06 0,82 2,1 9,9 4,71

Nutrison Protein Plus Multi Fibre 20 35 0,5 2,9 1,5 3,315 17,006 5,13

Nutrison Protein Plus 20 35 0,5 2,9 1,5 3,33 17,25 5,18

Ensure Hiperproteico 25,3 23,8 0,33 1,78 0,97 2,25 12,3 5,47

Nutrison MCT 20 30 2,3 0,6 04 0,77 4,233 5,48

Isosource protein fibra 20 34 1.4 2 1,92 5,7

Isosource protein 22 29 1,09 1,53 1,36 7

n-6 también es muy variable de unos a otros, pero dentro
de los limites recomendables. El cociente n 6/n 3 entre
2/1y 5/1 aparece en la mayoria, excepto en el tltimo que
estd mas alejado. El problema viene por el contenido en
EPA y DHA, que es inexistente en la mayoria de los pro-
ductos. Esta composicién tan deficitaria en algunos pro-
ductos de nutricién enteral es preocupante porque en oca-
siones se utilizan estas féormulas en pacientes con altos
requerimientos de proteinas, como el paciente critico, en
el que estdn indicados los aportes de EPA y DHA.

Los productos hiperproteicos y/o concentrados por
via oral aportan entre un 18 y un 30% de su valor cal6-
rico total en forma de proteinas, por lo que se suelen
usar en pacientes con muy escasa ingesta proteica. Este
prototipo de paciente no suele ser capaz de comer la
parte proteica de las comidas, por lo que es de suponer
que ingerird poco pescado. Con este planteamiento cli-
nico llama la atencién que sélo un producto con esta
presentacion contenga EPA y DHA.

En la tabla IX ordenamos las férmulas de nutricién
enteral primero por su contenido en EPA + DHA y
luego de manera decreciente segtin su aporte proteico.
Las cantidades de AG n-3, n-6, EPA y DHA las expre-
samos por 100 cc porque el consumo diario de estos
productos es muy variable, ya que se toma para com-
plementar la ingesta de alimentos deficitaria. En este
contexto es ya muy dificil valorar si el paciente que
toma estos productos sigue una dieta deficitaria o no 'y
s6lo podemos compararlos entre si pero no respecto a
la ingesta diaria recomendable.

El tnico producto de esta familia que contiene EPA
y DHA es T-Diet plus High Protein. El resto no los con-
tienen, por lo que existe poca posibilidad de discusion.
Solo se puede agregar que el cociente n-6/n-3 estd den-
tro de los limites recomendados en la mayoria.

En los dltimos afios se han comercializado un grupo
de férmulas de nutricién enteral especialmente indica-

das para el paciente anciano frdgil. En la tabla X pre-
sentamos estas férmulas ordenadas por su contenido en
EPA y DHA. Estos productos estin especialmente
enriquecidos con vitamina D, calcio, zinc, selenio,
acido félico y vitamina B1, pero no todos aportan EPA
y DHA.

De los que aportan EPA y DHA, alguno los contie-
nen en dosis muy altas y con un cociente EPA/DHA
muy reducido en DHA. No debemos olvidar que el uso
de este tipo de cocientes es muy tedrico y de dudosa
utilidad clinica porque desconocemos las acciones
individuales de uno y otro asi como sus interacciones.

Conclusion

Las formulas de nutricion estdndar presentan un
contenido en grasas adecuado, pero en la mayoria de
los productos que contienen EPA y DHA exceden el
limite de los 3 g/dia, excepto Dienat G, Nutrisony T
Diet Plus Standard. En cambio, el contenido de AG n-6
estd dentro de los margenes recomendados. El cociente
n-6/n-3 de las férmulas de nutricién enteral varia
mucho, pero la mayoria estin en el entorno del 2/1 a 5/1
recomendado, excepto en los que el aporte de AG n-3
es muy escaso. De los que contienen EPA y DHA,
todos aportan al menos los 500 mg diarios minimos
recomendados, pero un niimero no desdefiable de nutri-
ciones enterales estandar no los contienen. Por tltimo,
la ratio EPA/DHA en la mayoria es de 2/1, como se
recomienda en la dieta basada en alimentos, pero en
algunos el aporte de DHA es muy escaso o inexistente.

En la mayoria de las formulas hiperproteicas por
sonda el contenido en EPA y DHA es inexistente.
Muchos de los pacientes que reciben este tipo de for-
mulas se encuentran en una situacion critica, con pato-
logia con un importante componente inflamatorio que
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Tabla IX
Formulas de nutricion enteral hiperproteicas y/o concentradas por via oral

Nombre % % Sat MUFA AGPI n-3 n-6 n-6/  EPA + DHA
Prot Grasa g/100 8/100 g/100 g/100 g/100 n-3 mg/100 cc
Composicion recomendada 20-50 20-40 0,7-1 22 0,6-1,1 0,03-0,13  0,26-1,13 2-5 33,3-66-6
T-DIET plus High protein 20 35 1,2 2,5 1,1 0,13 0,91 5,2 338
Resource protein 30 25 0,3 2,15 1,05 0,2 0,35 1,8
Resource protein fibra 30 25 0,7 1,63 0,85 0,27 0,58 2,1
Fresubin protein energy drink 27 40 0,6 49 1,2 0,22 0,96 45
Resource HP/HC 25 35 1 22 2,6 7
Fortimel Extra 249 36,2 0,8 38 1,9 0,29 1,5 5,1
Fortimel Creme 23,8 28,2 0,7 3 1,3 0,22 1,1 5,09
Resource Crema 23 39 7,35 0,54 1,9 0,55 1,25 23
Fresubin creme 22 36 0,5 54 1,3 0,23 1 4,1
Meritene complet 22 29 1,08 1,56 1,36 7
Vegenat- Med HP 20 30 3.1 7,6 3,75 1,03 1,97 1,91
Fortimel Complete 20 29,8 0,5 2,6 1,3 0,19 0,99 5,1
Fortimel Compact 20 36 0,8 4.8 2.4 0,34 1,7 5,11
T-DIET 20/2 20 35 0,79 4,9 2,2 1.4 3 2,1
Fresubin 2 kcal drink 20 35 0,59 5,78 1,43 0,27 1,11 42
Fresubin 2 kcal fibre drink 20 35 0,59 5,78 1,43 0,27 1,11 4,2
Resource 2,0 18 39 0,7 57 23 0,67 1,44 2,13
Ensure twocal 16,84 40,15 0,89 55 2,16 0,25 1,91 7,64
Fortisip Compact 16 34,8 0,9 5,6 2,8 0,42 2,2 5,14
Vegenat- Med NP 15 30 2,9 7.8 3,6 1,03 2,13 2,07
Tabla X

Formulas de nutricion enteral disefiadas para el anciano frdgil
Nombre % % Sat MUFA AGPI n-3 n-6 n-6/  EPA+DHA EPA/

Prot Grasa g/100 &/100 &/100 2/100 2/100 n-3 mg/100 DHA
Composicién recomendada 20- 50 20-40 0,7-1 22 06-1,1 003-0,13 026-1,13 25 33,3-66,6 2
Resource Senior Active 21 39 1 34 1,2 0,35 1 2,86 141 1,6
Supressi 20 35 15 2,3 1,1 0,12 0,84 4,12 67,5 0,5
Supressi NP 16 35 1,5 23 1,1 0,12 0,84 4,12 67,5 0,5
Cubitan 29,7 25,2 0,4 2,1 1 0,154 0,7885 5,12
Nutrison Advanced Cubison 20,4 30 1,2 14 0,7 0,111 0,5828 5,25
Ensure Plus Advance 22 29 0,47 2,28 1,81 0,28 1,53 546

podrian beneficiarse del aporte de EPA y DHA en la
nutricién enteral recibida.

Los productos hiperproteicos y/o concentrados por
via oral se suelen usar en pacientes con muy escasa
ingesta proteica, por lo que es de suponer que ingerird
poco pescado, pero solo un producto de este grupo (T-
Diet plus High Protein) contiene EPA y DHA.

Por ultimo, las nuevas férmulas para el anciano frdgil
no todas aportan EPA y DHA. Ademas, las que los con-
tienen, su concentracion puede ser incluso excesiva y en
una relacién poco parecida a la del aceite de pescado.
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