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In memoriam

El Profesor John C. Waterlow murié placidamente el 19 de Octubre de 2010 a la edad de
94 afios en el Hospital Chelsea y Westminster de Londres. A lo largo de los ultimos afios,
su cuerpo se habia debilitado, sin embargo, su mente siguié conservando la agudeza hasta
sus ultimos dias. Con su fallecimiento, la comunidad internacional de nutricion ha perdido
a un excepcional nutricionista. FAO notara la ausencia de este extraordinario, erudito,
responsable y fiel amigo quien puso toda su pericia y sabiduria al servicio del problema del
hambre y la malnutricion en el mundo.

El Profesor Waterlow pasé aproximadamente 20 afios en la region Caribefia, trabajando
en Guyana, Trinidad y Tobago y Jamaica, donde establecié la Unidad de Investigacion
del Metabolismo Tropical en la Universidad del Oeste de Indias en Kingston, Jamaica, asf
como llevd a cabo su innovador trabajo referido a la patofisiologia y tratamiento de la
malnutricién. Uno de los sellos de su trabajo fue transformar aquellos asuntos cientificos y
técnicos que eran complejos en sencillos, sirva como ejemplo la guia “10 mensajes faciles
de recordar” con la que pretendié que el personal de los hospitales conociera cdmo se ha
de tratar la malnutriciéon y las enfermedades que se deriven de ésta.

El hecho de que el Profesor Waterlow volviera a Reino Unido e iniciara su extensa ocu-
pacion como Profesor de Nutricion Humana en la Escuela de Higiene y Medicina Tropical
de Londres (LSHTM), permitié que la antigua y estrecha relacién que mantenia con FAO
continuara en el tiempo. Con causa en su conocimiento y en sus eclécticos intereses, las
aportaciones realizadas por John discurren por temas tan variopintos que van desde el
crecimiento y las enfermedades en la infancia hasta los requisitos para una adecuada nu-
tricion, con especial atencion a su especialidad, las proteinas. El, generosamente, emple6
su tiempo, pericia y prestigio en el apoyo de los programas de nutricién de la FAO y la OMS
desde principios de los setenta hasta 2004, presidiendo numerosos comités de expertos y
conferencias, asi como participando en incontables seminarios y reuniones. Incluso tras su
retirada del LSHTM en 1981 él continué prestando servicio desinteresadamente.

Pero esta prestacion de servicios no fue desempefnada de manera exclusiva por él sino
gue un abundante nimero de estudiantes instruidos por el Profesor John Waterlow, en el
Reino Unido y en Jamaica, igualmente, sirvieron con él e incluso en su lugar una vez que
él definitivamente se retird. El fue considerado por muchos, incluso por aquéllos quienes
nunca habian sido instruidos por él, como “el profesor”. Una vez jubilado, él renunciaria
a ocupar el lugar de un cientifico en activo en las deliberaciones cientificas que se llevaran
a cabo, argumentando que él ya no estaba al corriente de la literatura cientifica. Sin em-
bargo, una vez que aquellas deliberaciones comenzaron ninguno de los asistentes pudo
apenas identificar aquellas areas cientificas en las cuales él estaba fracasando. Quizas su
ultimo gran logro cientifico fue la revision de 2006 del clasico de 1978 Movimiento de la
Proteina en los tejidos mamarios y corporales en general, elaborada al modo de la vieja
escuela, confiando en la informacion que aportaran los ficheros y las busquedas informa-
ticas.

John Waterlow nunca estuvo interesado en impulsar su propia investigacion o areas de
interés a excepcion de cuando esto podia suponer una mejora del bienestar para los nifios
de los paises en vias de desarrollo o, incluso, de cualquier parte del mundo. Cuando el de-
bate alcanzé una alta carga argumentativa y llegé a ser demasiado esotérico, él recordaria
a todos, con pacifica voz y cuidadas palabras, la principal razén por la que se estaban dis-
cutiendo aquellos asuntos y por aquellos quienes eran el objeto del debate y no deberian
ser olvidados.

El sera recordado por todos nosotros como aquél con quién tuvimos el prestigio de traba-
jar, por su amplio conocimiento de la nutricién, por su dedicacién con la causa de combatir
el hambre y la malnutriciéon en todas sus manifestaciones y por su integridad y sabiduria
durante las deliberaciones que en foros internacionales se desarrollaban en torno a la
nutricion.




Contenidos

Agradecimientos
Acrénimos y simbolos

CAPITULO 1: INTRODUCCION

Avances cientificos
Proceso de la consulta de expertos
Referencias

CAPITULO 2: RESUMEN DE LAS CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
DIETETICAS SOBRE GRASA TOTAL Y ACIDOS GRASOS

Definiciones

Niveles y grados de evidencia

Resumen de los requerimientos de grasa total y acidos grasos para
adultos, lactantes (0-24 meses) y niios (2-18 ainos)

Conclusiones y recomendaciones sobre la grasa total

Conclusiones y recomendaciones para los acidos grasos saturados (SFA)
Conclusiones y recomendaciones sobre los acidos grasos monoinsaturados (MUFA)
Conclusiones y recomendaciones para los acidos grasos poliinsaturados (PUFA)
Conclusiones y recomendaciones para la ingesta de acidos grasos
poliinsaturados n-3

Conclusiones y recomendaciones para los acidos grasos poliinsaturados n-6
Conclusiones y recomendaciones para la relacién n-6/ n-3

Conclusiones y recomendaciones para la ingesta de acidos grasos trans (TFA)
Consideraciones sobre las guias dietéticas basadas en alimentos
Recomendaciones para investigaciones futuras

Recomendaciones sobre informacion dietética y necesidad de programas
Recomendaciones para la nomenclatura

Referencias

CAPITULO 3: TERMINOLOGIA DE LAS GRASAS Y LOS ACIDOS GRASOS.
METODOS DE ANALISIS, DIGESTION Y METABOLISMO LIPiDICO

Definicién y clasificacion de los lipidos
Nomenclatura de los acidos grasos
Grasas y acidos grasos de la dieta
Acidos grasos saturados
Acidos grasos insaturados
Acidos grasos monoinsaturados
Acidos grasos poliinsaturados
Métodos analiticos
Lipidémica
Digestion, absorcién y transporte de grasas
Metabolismo de los dcidos grasos
Referencias

Xiii
XV

13
13
14
15
15

16
17
17
17
18
18
19
19
20

21

21
21
22
23
23
24
24
25
27
27
29
37



Vi

CAPITULO 4: ELECCION DE VALORES DIETETICOS DE REFERENCIA (DRI),
CRITERIOS Y TIPOS DE EVIDENCIA

Seleccion de DRI
Revision de criterios anteriores y tipos de evidencia
Eleccion de criterios
Indicadores de resultados de las enfermedades cronicas
Medidas fisiologicas
Sintomas de deficiencia y enfermedad
Ingesta media segun estudios de encuestas nacionales
Mantenimiento del equilibrio
Modelos animales

Eleccion del tipo de evidencia
Referencias

CAPITULO 5: REQUERIMIENTOS DE GRASA Y ACIDOS GRASOS EN ADULTOS

Requerimientos de grasas y acidos grasos en adultos

Recomendaciones dietéticas para la ingesta de grasa total

Recomendaciones dietéticas para la ingesta de acidos grasos saturados (SFA)
Conclusiones e ingestas recomendadas de MUFA

Conclusiones e ingestas recomendadas para los PUFA

Conclusiones e ingestas recomendadas para los acidos grasos poliinsaturados n-6
Conclusiones y requerimientos dietéticos recomendados para la ingesta de acidos
poliinsaturados n-3

Conclusiones y requerimientos dietéticos recomendados para la proporcion de
acidos grasos n-3/n-6

Conclusiones y requerimientos dietéticos recomendados para la ingesta de acidos
grasos trans

Consideraciones para guias alimentarias basadas en alimentos

Referencias

CAPITULO 6: NECESIDADES Y RECOMENDACIONES SOBRE LAS GRASAS
Y LOS ACIDOS GRASOS PARA LACTANTES DE ENTRE 0 Y 2 ANOS Y
NINOS DE ENTRE 2 Y 18 ANOS

Antecedentes sobre la funcion de las grasas y de los acidos grasos en
la nutricion de lactantes y nifos
Antecedentes sobre la deficiencia de acidos grasos esenciales
Antecedentes sobre el suministro energético a partir de la grasa y el
crecimiento en etapas tempranas de la vida
Recomendaciones sobre la ingesta total de grasa en lactantes de 0 a 24 meses
Recomendaciones sobre la ingesta de acidos grasos en lactantes de 0 a 24 meses
Comparacioén con las recomendaciones y los valores propuestos en 1994
Recomendaciones sobre la ingesta total de grasa en nifos de 2 a 18 afios
Recomendaciones sobre la ingesta de acidos grasos en nifos de 2 a 18 anos
La leche materna como modelo para definir las ingestas adecuadas (Al)
de grasas y acidos grasos durante las fases tempranas de desarrollo
en lactantes de entre 0 y 2 ainos
Recomendaciones sobre ingesta alimentaria de acidos grasos esenciales
especificos para lactantes y nifos
Recomendaciones sobre ingestas alimentarias de grupos especiales de
lactantes y ninos

Prematuros
Factores de seguridad al elegir las fuentes alimentarias de grasa en los niinos
Almacenamiento, embalaje y distribucién
Necesidad de investigaciones para nifos de entre 2 y 18 anos

45

45
49
49
50
50
51
52
52
53
53
56

59

59
59
61
62
62
63

63

64

64
65
65

69

69
70

71
73
73
74
75
75

76

77

77
77
78
78
78



vii

Referencias
CAPITULO 7: GRASA Y ACIDOS GRASOS EN EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA

Ingesta de grasa durante el embarazo y la lactancia
Referencias

CAPITULO 8: INGESTA DE GRASA Y ACIDOS GRASOS Y RESPUESTAS
INFLAMATORIA E INMUNITARIA

Inmunidad
Inmunidad innata
Inmunidad adquirida (o adaptativa)
Acidos grasos e inflamacion
Introduccion
Mediadores lipidicos de la inflamacion
Estudios en humanos sobre grasas alimentarias e inflamaciéon: PUFA n-3
Introduccion
Asma
Enfermedad inflamatoria intestinal (IBD)
Artritis reumatoide (RA)
Papel del ALA de la dieta en la modulacion de la inflamacion
Estudios en seres humanos sobre grasas alimentarias e inflamacion:
otros acidos grasos
Conclusiones
Recomendaciones
Referencias

CAPITULO 9: INGESTA DE GRASA TOTAL Y ACIDOS GRASOS Y CANCER

Grasa total y su relacién con diferentes tipos de cancer
Cancer colorrectal
Cancer de mama
Cancer de endometrio
Cancer de ovario
Grasa animal
Grasa saturada
Acidos grasos monoinsaturados

Acidos grasos esenciales. Acidos grasos n-6: acido linoleico y acidos grasos n-3:

acido o -linolenico.
Acidos grasos poliinsaturados de cadena larga n-3 (LCPUFA n-3)
Cancer colorrectal
Cancer de prostata
Cancer de mama
PUFA n-6 / PUFA n-3
Acidos grasos trans
Discusion sobre aspectos nutricionales y genéticos
Recomendaciones
Grasa total
SFA
MUFA
Acidos grasos esenciales, LA y ALA
EPA+DHA
Acidos grasos trans
Recomendaciones acerca de los alimentos y la dieta
Pescado
Patrones alimenticios

79

85

85
94

929

929
99
99
100
100
100
102
102
103
103
103
104

104
104
104
105

107

108
108
108
109
109

109

109

109

110
110
110
111
111
112
112
112
113
113
113
113
113
113
113
113
113
114



viii

Recomendaciones para investigaciones futuras 114
Referencias 114

CAPITULO 10: INGESTA DE GRASA Y ACIDOS GRASOS Y EFECTOS

METABOLICOS EN EL CUERPO HUMANO 121
Resumen 121
Lipidos y lipoproteinas plasmaticos en ayunas 122
Lipidos postprandiales 124
Sensibilidad a la insulina 124
indices de estrés oxidativo 125
Marcadores de inflamacion 125
Actividad procoagulante y fibrinolitica 125
Presion y rigidez arterial 126
Funcién endotelial 126
Interacciones de la dieta con el genotipo 126
Referencias 127
CAPITULO 11: GRASAS DE LA DIETA Y ENFERMEDAD CORONARIA 137
Referencias 139

CAPITULO 12: INGESTA DE GRASA Y FUNCIONAMIENTO DEL SISTEMA

NERVIOSO CENTRAL: ENVEJECIMIENTO Y ENFERMEDAD 141
Asunciones y limitaciones 141
Trastornos cerebrales y afecciones mentales 141
Resumen de los requerimientos 142
Necesidades diarias de PUFA de un cerebro adulto 142
LCPUFA n-3, depresion y trastorno bipolar 143
Deterioro cognitivo 143
Agresion, hostilidad y comportamiento antisocial 143
Maculopatia senil (ARM) 143
Enfermedad de Alzheimer (AD) 144
Esquizofrenia 144
Enfermedad de Huntington 144
Conclusiones para el funcionamiento del sistema nervioso central (CNS) en adultos 144
Consideraciones 145
Referencias 146

CAPITULO 13: TENDENCIAS MUNDIALES EN LA PRODUCCION, EL CONSUMO

Y LA COMPOSICION DE LOS ALIMENTOS 147
Produccion de aceites vegetales y alimentos de origen animal 147
Produccion de aceites vegetales 147
Produccion de grasa de origen animal 148
Produccion de pescado y aceite de pescado 149
Abastecimiento de grasa y datos de consumo 149
Datos de aporte de calorias y grasas a partir de las hojas de balance de alimentos 149
Estudios alimentarios individuales 151
Composicion en acidos grasos de los alimentos 151
Aceites vegetales 151
Margarina 151
Frutos secos 152
Productos lacteos 152
Ganado 152
Aves de corral 153
Huevos de disefio 154

Pescado 154



Comida rapida
Conclusiones
Referencias

CAPITULO 14: PROCESADO, PRODUCCION, USOS Y ETIQUETADO DE

GRASAS EN EL SUMINISTRO DE ALIMENTOS

Manipulacién de las propiedades fisicoquimicas de los aceites y las grasas

Hidrogenacion
Interesterificacion
Fraccionamiento
Margarina: procesado
Lipidos estructurados
Reemplazantes de grasas
Sustitutos de grasas
Otros enfoques (emulsiones multiples)
Disminucién de acidos grasos trans (TFA)
Produccion de lipidos libres de trans
Pérdidas por procesado
Aceites de freir
Interacciones grasas-hidratos de carbono en los sistemas alimentarios
Interacciones almiddn-lipidos
La funcion de las grasas y los aceites en la alimentacion infantil
Densidad energética y viscosidad de los alimentos
Etiquetado
Conclusiones generales
Referencias

ANEXO: LISTA DE PARTICIPANTES Y COLABORADORES

155
155
155

161

161
161
161
161

162

162
162
162

163
163
163
164
164

165
165
165
165

166

166

167

169



Listado de Tablas

TABLA 2.1

Ingestas dietéticas recomendadas de grasa y acidos grasos: Adultos 11
TABLA 2.2

Ingestas dietéticas recomendadas de grasa y acidos grasos: Lactantes (0-24 meses)

y nifios (2-18 afos) 12
TABLA 3.1

Categorias de lipidos y ejemplos tipicos 21
TABLA 3.2

Acidos grasos saturados comunes en grasas y aceites de la dieta 23
TABLA 3.3

Algunos acidos grasos monoinsaturados cis en grasas y aceites 24
TABLA 3.4

PUFA n-6 importantes a nivel nutricional 25
TABLA 3.5

PUFA n-3 importantes a nivel nutricional 25
TABLA 3.6

Acciones fisiologicas de los eicosanoides derivados del 4cido araquidénico 37
TABLA 3.7

Acciones fisiologicas de los eicosanoides derivados del acido eicosapentaenoico

(EPA) y de los docosanoides derivados del acido docosahexaenoico (DHA) 37
TABLA 4.1

Resumen de los criterios establecidos y evidencia utilizada para determinar las

guias alimentarias para los acidos grasos 46
TABLA 4.2

Tipos de Valores Dietéticos de Referencia (DRI) 48
TABLA 4.3

Criterios de la FAO/WHO utilizados para describir el rigor de la evidencia que relaciona

la dieta con resultados de enfermedades no transmisibles 56
TABLA 4.4

Niveles de evidencia del Consejo Nacional de Sanidad e Investigacién Médica

(NHMRC, 2003) 56
TABLA 5.1

Ingesta dietética recomendada de grasa total y acidos grasos en adultos 60
TABLA 6.1

Ingesta alimentaria recomendada de grasa total y acidos grasos para lactantes

(de 0 a 24 meses) y nifios (de 2 a 18 afios) 72
TABLA 7.1

Meta-analisis y revisiones sistematicas sobre la influencia de la suplementacién

con LCPUFA y las variables medibles asociadas al embarazo 87
TABLA 7.2

NIV recomendado en el embarazo y la lactancia 89
TABLA 7.3

RCT de LCPUFA n-3 en embarazo y lactancia que registran resultados funcionales distintos

de los resultados de los nacimientos (duraciéon del embarazo, peso y talla del neonato) 90
TABLA 8.1

Citoquinas seleccionadas y sus actividades 101
TABLA 9.1

Resumen del grado de evidencia: grasas, acidos grasos y cancer 114
TABLA 9.2

Resumen del grado de evidencia: alimentos, dieta y cancer 114
TABLA 10.1

Cambio en los lipidos séricos (mmol/L con Cl del 95%) a partir de la sustitucion del 1%

de la energia mediante el reemplazo de hidratos de carbono por acidos grasos

individuales, basado en un meta-analisis’ y los cambios a partir del aumento de

100 mg en el consumo de colesterol de la dieta? 121



Xi

TABLA 11.1

Resumen de la evidencia epidemioldgica para la relacién entre las grasas de la dieta
y la enfermedad coronaria

TABLA 12.1

Nivel actual de evidencia para los LCPUFA n-3 en relacién con el

funcionamiento del CNS

TABLA 13.1

Tendencias mundiales en la produccién (abastecimiento interno) de aceites vegetales
en 1995-1997, 1998-2000 y 2001-2003

TABLA 13.2

Aceites vegetales producidos en diferentes regiones del mundo (media 2001-2003)

TABLA 13.3

Contenido de grasa total, EPA, DHA de distintos pescados

TABLA 14.1

Métodos para la produccién de productos libres o bajos en acidos grasos trans
TABLA 14.2

Efectos del aceite afnadido en la densidad energética y proteica de la papilla de maiz
TABLA 14.3

Recomendaciones dietéticas para los acidos grasos trans

139

144

148

148

154

164

165

166



Xii

Listado de Figuras

FIGURA 3.1

Rutas metabdlicas para la transformacién de los acidos linoleico y a-linolénico de la
dieta en acidos grasos poliinsaturados de cadena larga

FIGURA 3.2

Formacién de eicosanoides a partir del 4cido araquidénico (AA) por medio de las rutas
de la ciclooxigenasa (COX) y la lipooxigenasa (5-LOX). HPETE = acido
hidroperoxitetraenoico, HETE = acido hidroxieicosatetraenoico, LT = leucotrieno,

TX = tromboxanos, PG = prostaglandinas

FIGURA 3.3

Formacién de eicosanoides a partir del acido eicosapentaenoico (EPA) por medio de
las rutas de la ciclooxigenasa (COX) y la lipooxigenasa (5-LOX). HPETE = acido
hidroperoxitetraenoico, HETE = acido hidroxieicosatetraenoico, LT = leucotrieno,

TX = tromboxanos, PG = prostaglandinas

FIGURA 3.4

Rutas metabdlicas para la transformacién de los acidos eicosapentaenoico (EPA) y
docosahexaenoico (DHA) en resolvinas y protectinas Ciclooxigenasa (COX);
lipooxigenasa (5-LOX)

FIGURA 4.1

Distribucion de los Valores Dietéticos de Referencia (DRI)

FIGURA 4.2

Clasificacion de la validez de los tipos de evidencia para establecer los requerimientos
nutricionales de acidos grasos

FIGURA 7.1

Analisis de regresion de la concentracion de DHA en la leche materna (B) vs ingesta
de DHA (I). B=(0.72x1)+0.20 (r? = 0.998).

FIGURA 7.2

Dosis-respuesta respecto a la prevalencia de nifios en los cuartiles mas bajos del indice
de Cl verbal, a la edad de 8 afos, considerando el consumo materno de alimentos de
origen marino durante el embarazo. Con un consumo materno de pescado
correspondiente a una ingesta de 0.10 %E de LCPUFA (aproximadamente 300 mg/d),
la reduccion del riesgo de tener un Cl verbal bajo disminuye del 31% (ausencia total
de consumo de pescado) a aproximadamente el 20.5%. Con un consumo 5 veces

superior de pescado, el riesgo desciende hasta situarse en aproximadamente un 15.5%.

FIGURA 8.1

Vias de produccién de mediadores derivados de los LCPUFA

FIGURA 13.1

Produccién total (captura y acuicultura) de pescado entre 1950 y 2006 (pescado
incluido en la produccién total: salmén, trucha, eperlano, arenque, sardina,
anchoa, atun, bonito y aguja)

31

34

34

35

49

53

86

89

102

150



xiii

Agradecimientos

La FAO expresa su sincera gratitud a los expertos por su contribucién antes y durante la
consulta, asi como por su dedicacion en la preparacion de este estudio.

Un agradecimiento especial al Dr Ricardo Uauy por su habilidad y capacidad de liderazgo
como Coordinador de la Consulta de Expertos y su guia técnica en la preparacion del estu-
dio. Damos las gracias a la Dra. Mariette Gerber, que ha actuado como Vice-coordinadora
y a los Dres. Murray Skeaff y Petro Wolmarans que han actuado como reporteros. Desea-
riamos llamar la atencién sobre la importante contribucién de los autores de los articulos
cientificos de base para la Consulta de Expertos, asi como de todos aquellos que han
actuado como revisores de estos articulos. La FAO agradece a la Dra Mary L'Abbe y al Dr.
Philip Calder por por su apoyo esencial y su actuacién como revisores externos durante el
proceso de selecciéon de los cientificos que participaron en la reunion.

Por lo que se refiere al Secretariado, se agradece los esfuerzos especiales de la Dra. Gina
Kennedy, que llevé a cabo la compilacion y revisé los borradores y del Dr. Robert Weisell
gue preparo los articulos de base para la publicacion en Annals of Nutrition and Metabo-
lism, asi como el borrador del presente estudio

Cada uno de estos cientificos relevantes aparece en el listado anexo a este estudio

Agradecimientos para la versidn
espanola

La FAO y la FINUT agradecen a los traductores y a los expertos que han colaborado en la
revision del estudio su dedicacion y esfuerzo.

Un agradecimiento especial al Dr. Ricardo Uauy por estimular a la FINUT a que acometiese
la traduccién del estudio y para los Dres. Fermin Sanchez de Medina Contreras y Angel
Gil Hernéndez que han coordinado todas las actividades relacionadas con la traduccion.

Cada uno de estos cientificos relevantes aparece en el listado anexo a este estudio






XV

Acréonimos y simbolos

%E
%FA

AA

AD
Al
ALA

AMDR

ANR
ARM
BC

BP

CE
CHD
CHO
ChREBP

CLA
CLN
CNS
COX
CRC
CvD
DG
DHA

DHGLA
DPA
DRI

EAR
EFA
EJCN
EPA

FA

Porcentaje de energia (percent of energy)

Composicion porcentual de acidos grasos (percentage fatty acid
composition (“wt:wt"))

Acido araquidénico (arachidonic acid) (nombre trivial)

20:4n-6 (notacion IUPAC)*

5z, 8z, 11z, 14z-acido eicosatetraenoico (nombre sistematico)
Enfermedad de Alzheimer (Alzheimer’s disease)

Ingesta adecuada (adequate intake) expresada como intervalo
Acido alfa-linolénico (alpha linolenic acid) (nombre trivial)

n-3 (notacién IUPAC)*

9z, 12z, 15z-octadecatrienoico (hombre sistematico)

Intervalo acceptable de distribucién de macronutrients (acceptable
macronutrient distribution range)

Requerimiento medio de nutrientes (average nutrient requirement)
Maculopatia relacionada con la edad (age-related maculopathy)
Cancer de mama (breast cancer)

Presion sanguinea (blood pressure)

Ester de cholesterol (cholesterol ester)

Enfermedad coronaria (coronary heart disease)

Hidratos de carbono (carbohydrate)

Proteina de union al elemento de respuesta a hidratos de carbono
(carbohydrate requlatory element binding protein)

Acido linoleico conjugado (conjugated linoleic acid)

Acido linolénico conjugado (conjugated linolenic acid)

Sistema nervioso central (central nervous system)

Ciclooxigenasa (cyclooxygenase)

Cancer colorrectal (colorectal cancer)

Enfermedad cardiovascular (cardiovascular disease)

Diacilglicerol (diacylglycerol)

Acido docosahexaenoico (docosahexaenoic acid) [4cido cervonico]
(nombre trivial)

22:6n-3 (notacion IUPAC)*

4z, 7z, 10z, 13z, 16z, 19z-acido docosatetraenoico (nombre
sistematico)

Acido dihomo-gamma linolénico (dihomo-gamma linolenic acid)
Acido docosapentaenoico n-6 (docosapentaenoic acid)

Ingesta dietética de referencia (dietary reference intake)

Energia (energy)

Requerimiento medio estimado (estimated average requirement)
Acidos grasos esenciales (essential fatty acid)
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Acido eicosapentaenoico (eicosapentaenoic acid) dcido timnoddnico
(nombre trivial)

20:5n-3 (notacion IUPAC)*

4z, 8z, 11z, 14z, 17z-4cido eicosapentaenoico (nombre sistematico)
Acidos grasos (fatty acid)
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FAME
FAO
FBS
FDA
FER
FFA
FID
GC
GDP
GLA
HDL
HDL-C
HETE
HM
HPETE
IBD
IDL

IDS

IMF
IUPAC
JAMA
L-AMDR®

LA

LCPUFA

LDL
LDL-C
LOX

LT
MCT
MG
MT
MUFA
NIV
NOAEL

NRCD

OA
PC

PG
PGl
PHVO

PL
PPAR

Esteres metilicos de acidos grasos (fatty acid methyl ester)

Food and Agriculture Organization of the United Nations

Hoja de balance de alimentos (food balance sheet)

US Food and Drug Administration

Relacion entre grasa y energia (fat energy ratio)

Acidos grasos libres (free fatty acid)

Detector de ionizacion de llama (flame ionization detector)
Cromatografia gas-liquido (gas-liquid chromatography)

Producto interior bruto (gross domestic product)

Acido gamma linolénico (gamma linolenic acid)

Lipoproteinas de alta densidad (high density lipoprotein)
Colesterol de HDL (high density lipid cholesterol)

Acido hidroxieicosatetraenoico (hydroxyeicosatetraenoic acid)
Leche humana (human milk)

Acido hidroperoxitetraenoico (hydroperoxytetraenoic acid)
Enfermedad inflamatoria intestinal (inflammatory bowel disease)
Lipoproteinas de densidad intermedia (intermediate-density
lipoproteins)

Resgistro dietético individual (individual dietary survey)

Grasa intramuscular (intramuscular fat)

International Union of Pure and Applied Chemistry

Journal of the American Medical Association

Valor minimo del intervalo acceptable de distribucion (lower value of
acceptable macronutrient distribution range)

Acido linoleico (linoleic acid) (nombre trivial)

18:2n-6 (notacion IUPAC)*

9z, 12z-3cido octadecaenoico (nombre sistematico)

Acidos grasos poliinsaturados de cadena larga (long-chain polyunsa-
turated fatty acid) (>2 dobles enlaces; >10 dtomos de C)
Lipoproteinas de baja densidad (low density lipoprotein)
Colesterol de LDL (low density lipoprotein cholesterol)
Lipooxigenasa (lipooxygenase)

Leucotrienos (leukotriene)

Triglicéridos de cadema media (medium chain triglyceride)
Monoacilglicerol (monoacylglycerol)

Tonelada métrica (metric tonne)

Acidos grasos monoinsaturados (monounsaturated fatty acid)
Valor de ingesta de nutrients (nutrient intake value)

Grado de efectos adversos no observables (no observable adverse
effect level)

Enfermedades crdnicas relacionadas con la nutricién (nutrition-related
chronic disease)

Acido oleico (oleic acid)

Cancer de prostate (prostate cancer)

Prostaglandina (prostaglandin)

Prostaciclina (prostacyclin)

Aceites vegetales parcialmente hidrogenados (partially hydrogenated
vegetable oils)

Fosfolipidos (phospholipids)

Receptores que activan la proliferacion de peroxisomas (peroxisome
proliferator-activated receptor)
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P/S Relacion &cidos grasos poliinsaturados/acidos grasos saturados (po-
lyunsaturated fatty acid/saturate fatty acid ratio)

PUFA Acidos grasos poliinsaturados (polyunsaturated fatty acid)

RA Artritis reumatoide (rheumatoid arthritis)

RCT Ensayos aleatorios controlados (randomized controlled trial)

RDA Ingesta dietética recomendada (recommended dietary allowance)

SDA Acido estearidénico (stearidonic acid)

SFA Acidos grasos saturados (saturated fatty acid)

SHGB Globulina de union a hormonas sexuales (sex-hormone-binding-
globulin)

SL Lipidos estructurados (structured lipid)

SNP Polimorfismo de un solo nucleotido (single nucleotide polymorphism)

SPE Poliésteres de sacarosa (sucrose polyesters)

ST Triacilgliceroles estructurados (structured triacylglycerols)

TC Colesterol total (total cholesterol)

TEI Ingesta total de energia (total energy intake)

TFA Acidos grasos trans (trans fatty acid)

TG Triacilglicerol (triacylglycerol)

TLC Cromatografia de capa fina (thin-layer chromatography)

X Tromboxano (thromboxane)

U-AMDR® Valor superior del intervalo aceptable de distribucién de nutrientes
(upper value of acceptable macronutrient distribution range)

uLee Nivel superior tolerable de ingesta (tolerable upper intake level)

UN Naciones Unidas (United Nations)

uP Nivel superior (upper level)

VCAM Molécula de adhesion a las células vasculares (vascular cell adhesion
molecule)

VLDL Lipoproteinas de muy baja densidad (very-low-density lipoprotein)

WHO Organizacion Mundial de la Salud (World Health Organization)

[e]e]

Nota: C:Dn-#, donde C=nUmero de dtomos de C, D=numero de dobles enlaces y
#=nUmero de &tomos de C que separan el grupo metilo del primer doble enlace;
n-6 (notacion IUPAC)= w-6 (notaciéon de Holman)

Estos términos se refieren en cada caso al valor superior o inferior del intervalo de
AMDR, de forma similar al uso de los limites superior e inferior del intervalo de con-
fianza (UCl y LCI). Los valores en exceso o por debajo del intervalo no representan
riesgo de exceso o deficiencia.

Este término se desarrollé para aquellas circunstancias en las que se necesitan indi-
cadores bioquimicos para confirmar el riesgo de efectos adversos para las ingestas
gue exceden este nivel. En el caso de los acidos grasos, solo se aplica a los acidos
grasos trans.

Nota de la edicion espafiola: Se ha optado por utilizar las siglas o acronimos ingleses ya

gue son los utilizados internacionalmente






Capitulo 1:
Introduccion

La Organizacién de las Naciones Unidas para la Alimentacion y la Agricultura (FAO) y
la Organizacién Mundial de la Salud (WHO), en tanto que organismos técnicos de las
Naciones Unidas (UN), se encargan de aportar orientaciones basadas en las evidencia
cientifica en materia de alimentacion y nutricion a los gobiernos nacionales y a la co-
munidad internacional. El proceso que se utiliza para ello incluye revisiones periédicas y
sistematicas de la evidencia cientifica, lo que suele culminar en la realizacion de consul-
tas conjuntas a expertos para revisar el estado del conocimiento cientifico, reflexionar
sobre los distintos temas tratados y traducir este conocimiento en una definicion de
requerimientos de nutrientes y de otras recomendaciones relativas a la nutricion. El
objetivo general de estas recomendaciones es contribuir a la mejora de la salud vy el
bienestar nutricional de las personas y de las poblaciones. Entre los temas tratados en
los Ultimos afios se encuentran la energia, las proteinas y los aminodcidos, las grasas y
los aceites, y la mayor parte de las vitaminas, minerales e hidratos de carbono, con el
objetivo de aportar una serie de orientaciones acerca de los requerimientos nutriciona-
les y las ingestas dietéticas recomendadas.

La Consulta mixta de Expertos FAO/WHO sobre grasas y aceites en la nutricion hu-
mana celebrada en Ginebra del 10 al 14 de noviembre de 2008 (en adelante Consulta
de Expertos) constituye la reunién de expertos mas reciente sobre el tema de las grasas
comestibles en la nutricion humana y sigue a aquellas celebradas en 1977 (FAO, 1977)
y 1993 (FAO, 1994).

Esta oportuna celebracién de la Consulta de Expertos esta también relacionada con el
evidente reconocimiento de la creciente carga global de enfermedades crénicas nutri-
cionales. Entre los trabajos més recientes de la FAO y la WHO vinculados con este asun-
to se encuentran: la Consulta de Expertos FAO/WHO de 2002 sobre “Dieta, nutricion
y prevencion de enfermedades crénicas” (WHO, 2003); la Consulta de Expertos FAO/
WHO de 2001 sobre “Necesidades energéticas del ser humano” (FAO, 2004) y su com-
plemento, la Consulta de Expertos FAO/WHO de 2002 sobre “Necesidades de proteinas
y aminoacidos en la nutricion humana” (WHO, 2008); el taller técnico de 2002 sobre
"Energia de los alimentos, métodos de analisis y factores de conversion” celebrado en
2002 (FAO, 2003); y varias actualizaciones cientificas: una realizada por la FAO/WHO
en 2006 sobre los “Hidratos de carbono en la nutricién humana” (Nishida et al., 2007),
y otra realizada por la WHO sobre los “Acidos grasos trans” (Nishida y Uauy, 2009).
Estos esfuerzos unificados proporcionan en distinta medida la base cientifica para las
estrategias, programas y proyectos de la FAO, la WHO y sus Estados miembros.

Durante los Ultimos quince afnos, los cambios en las dietas y los estilos de vida de-
rivados de la industrializacién, la urbanizacion, el desarrollo econémico y la globaliza-
cion del mercado han aumentado rapidamente, especialmente en los paises en vias de
desarrollo, donde se estan produciendo grandes cambios socioeconémicos. Si bien se
ha observado una mejora general del estandar de vida, ésta ha venido acompafiada
de habitos alimentarios no saludables y de un nivel de actividad fisica insuficiente para
mantener un equilibrio de energia dptimo y un peso saludable. El resultado neto ha
sido el aumento de la prevalencia de enfermedades crénicas relacionadas con la dieta
en todos los grupos socioeconémicos, las cuales constituyen actualmente la principal
causa de mortalidad y discapacidad a nivel mundial.
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AVANCES CIENTIFICOS

Durante los Ultimos quince anos se han producido avances importantes en materia de
grasas y acidos grasos en la nutricion humana, con la consiguiente necesidad de actua-
lizar la publicacién y recomendaciones de 1994. En los capitulos siguientes se explican
estos avances con mayor detalle. Se han llevado a cabo un gran nimero de estudios de
cohorte en diferentes poblaciones y de ensayos clinicos aleatorios y controlados (RCT)
para analizar el impacto de las grasas, especificamente de los diferentes acidos grasos,
en la salud humana. Por ejemplo, en relacién con la grasa total, algunas publicaciones
recientes de estudios prospectivos observacionales no han encontrado o han encon-
trado muy poca relacion entre la ingesta de grasa total y la obesidad, la ganancia de
peso, la enfermedad coronaria (CHD) y el riesgo de cancer (Field et al., 2007; He et al.,
2003; Hu et al., 1997; Koh-Banerjee et al., 2003; Xu et al., 2006, Beresford et al., 2006;
Howard et al., 2006; Kushi and Giovannucci, 2002; Prentice et al., 2006; WCRF/AICR,
2007). Algunos estudios RCT de medidas fisioldgicas no han encontrado evidencia de
los efectos beneficiosos de las dietas bajas en grasas. Por ejemplo, una dieta baja en
grasas (27-30 % de la energia como grasa o % E grasa) y alta en hidratos de carbono
no afectd favorablemente a los lipidos séricos, la glucosa y la insulina séricas en ayuno
o la presién arterial sanguinea, en comparacion con dietas altas en grasa (Appel et al.,
2005; Gardner et al., 2007; Schaefer et al., 2005). En un meta-analisis de ensayos cli-
nicos en el que se compararon dietas bajas en grasa ( < 30% de la energia como grasa
0 % E grasa) y restrictivas en energia con dietas con bajo contenido de hidratos de
carbono (<60 g/d) pero no restrictivas en energia, se demostrd que las dietas bajas en
grasa provocaban grandes disminuciones en el LDL-colesterol (LDL-C) pero no mejora-
ban la pérdida de peso después de 12 meses, incrementaban los niveles de triglicéridos
y bajaban los de HDL-colesterol (HDL-C) (Nordmann et al., 2006). Se han encontrado
asociaciones consistentes entre la ingesta elevada de determinados tipos de grasa, in-
cluyendo &cidos grasos poliinsaturados particulares, y entre la sustitucién de hidratos
de carbono facilmente digestibles con grasas poliinsaturadas, y un menor riesgo de en-
fermedad cardiaca (Mozaffarian and Willett, 2007; Hu et al., 2001). Al mismo tiempo,
varios datos ecoldgicos procedentes de estudios observacionales realizados en paises
en desarrollo y en vias de transicion, sugieren que la deriva desde una dieta con bajo
contenido en grasa hasta una de contenido elevado, como porcentaje de la energia, se
ha asociado tanto con una menor como con una mayor ingesta energética y con una
ganancia de peso no saludable y, por tanto, contribuyendo potencialmente a aumentar
el problema del sobrepeso y la obesidad (Ghafoorunissa, 1996; Li et al., 2007; Longde,
2005; Popkin et al., 1995).

En relacion a los acidos grasos poliinsaturados (PUFA), estudios de alimentaciéon con-
trolada y de cohortes de ingesta de 4cidos eicosapentaenoico (EPA) y docosahexaenoi-
co (DHA) han demostrado beneficios fisioldgicos en la presién arterial, latido cardiaco.
niveles de triglicéridos y, probablemente, inflamacion, funcién endotelial y funcién dias-
tolica cardiaca, y evidencia consistente de riesgo reducido de CHD fatal y muerte subita
cardiaca con un consumo de alrededor de 250 mg/d de EPA mas DHA (Burr et al., 1989;
Gissi-Hf, 2008; Mozaffarian and Rimm, 2006; Yokoyama et al., 2007). El DHA también
desempenfa un papel importante en el desarrollo del cerebro y de la retina durante el
desarrollo fetal y los dos primeros afios de vida (Cetin and Koletzko, 2008; Decsi and
Koletzko, 2005; Helland et al., 2008) lo cual supone también una “ventana de opor-
tunidad” para prevenir el fallo de crecimiento evitable, la desnutricion y la reduccion
de muerte y enfermedad, incluyendo el desarrollo de obesidad y de enfermedades no
transmisibles en etapas posteriores de la vida. Por lo que se refiere a la proporciéon de
n-6 a n-3, la Consulta Conjunta de Expertos de la WHO/FAO sobre “Dieta, nutricion y
prevencion de las enfermedades crénicas” de 2002, ha indicado en su revision cientifica
de los antecedentes que una ingesta equilibrada de PUFA n-6 y n-3 es esencial para la
salud (WHO, 2003; Reddy and Katan, 2004). Pero existe un debate sobre si el aumento
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de la ingesta de acido linoleico (LA) contribuye o no al aumento de acido araquidénico
(AA) en el plasma o los lipidos de las plaquetas y si incrementa la formacién de media-
dores de la inflamaciéon (Adam et al., 2003). Ademas, se ha demostrado que tanto los
4cidos grasos n-6 como los n-3 tienen propiedades anti-inflamatorias protectoras de los
cambios aterogénicos en las células vasculares endoteliales (De Caterina et al., 2000).

Otra &rea de interés desde el tltimo informe conjunto WHO/FAQ se relaciona con los
acidos grasos trans. La Consulta de 1993 no aporté recomendaciones especificas; sin
embargo este aspecto se revisé en la Consulta de Expertos de 2002 (WHO, 2003) y mas
recientemente durante la “Actualizacion cientifica sobre acidos grasos trans (Nishida
and Uauy, 2009). La evidencia cientifica que ha aparecido durante las dos Ultimas déca-
das indica que el consumo de acidos grasos trans tiene efectos adversos importantes y
Unicos sobre los lipidos séricos, aumentando el LDL-C, bajando el HDL-C, aumentado la
lipoproteina (a) y los niveles de ApoB y disminuyendo los de ApoA (Katan et al., 1994;
Mensink and Katan, 1992; Mozaffarian and Clarke, 2009; Mozaffarian et al., 2006).

El conocimiento de la funcién de ciertos acidos grasos en la salud y el bienestar nu-
tricional y de como ejercen sus efectos ha tenido un importante desarrollo durante la
Ultima década. Las grasas son energéticamente densas (37 kilojulios o 9 kilocalorias
por gramo), pero sus consecuencias sobre la salud van mas alla de su papel exclusivo
como fuentes de energia. Actualmente contamos con un mayor conocimiento acerca
de cémo las grasas y los acidos grasos se metabolizan y utilizan por el cuerpo humano,
cémo alteran la funcion de la membrana celular, como controlan la transcripcion y ex-
presion de los genes y como interactUan entre ellos. Tanto las grasas como los acidos
grasos deben considerarse nutrientes clave que afectan con el tiempo al crecimiento, el
desarrollo inicial y las enfermedades crénicas nutricionales. Por ejemplo, los &cidos gra-
s0s n-3 y n-6 son nutrientes esenciales y también, como parte del aporte dietético de
grasa, afectan a la prevalencia y gravedad de las enfermedades cardiovasculares, la dia-
betes, el cancer y la disminucién funcional vinculada a la edad. Esto hace que el proceso
de definicion de necesidades y recomendaciones se vuelva mas complejo, por lo que
es necesario centrarse en las funciones de los &cidos grasos y en como las necesidades
varian con la edad y el estado fisioldgico. Las grasas de la dieta aportan el medio para la
absorcion de vitaminas liposolubles; contribuyen de forma importante a la palatabilidad
de los alimentos; son cruciales para un desarrollo y supervivencia adecuados durante
las primeras fases del desarrollo embrionario y en el crecimiento inicial neonatal y du-
rante la etapa lactante e infantil. Por lo tanto, resulta destacable el papel de los &cidos
grasos esenciales durante el embarazo y la lactancia y la funcién de los &cidos grasos
n-3 de cadena larga como componentes estructurales para el desarrollo del cerebro y el
sistema nervioso central. Esto hace que el proceso para definir los requerimientos y las
recomendaciones sea mas complejo y por tanto resulta necesario enfocar las funciones
especificas de los acidos grasos individuales y cémo varian los requerimientos con la
edad y el estado fisioldgico.

Respecto a las recomendaciones de la anterior Consulta de Expertos (FAO, 1994), la
Consulta de 2008 ha hecho maés hincapié en la funcién de las categorias especificas de
los acidos grasos. Un ejemplo de ello lo constituye la importante funcion de los &cidos
grasos poliinsaturados de cadena larga (LCPUFA) en el desarrollo mental neonatal e
infantil, asi como en sus beneficios en el mantenimiento de la salud y la prevencion
de enfermedades crénicas a largo plazo. La consulta de 2008 revela también que las
entidades quimicas denominadas n-3 PUFA y n-6 PUFA incluyen mas de un acido graso,
cada uno con sus propiedades individuales; y que al término general le falta precision,
especialmente en el area de etiquetado de alimentos. No obstante, en la mayoria de
los paises el etiquetado de alimentos debe respetar unas «normas alimentarias» o «cé-
digos alimentarios», que a menudo se basan en estandares y nomenclatura del Codex
Alimentarius, por lo que el nivel de precisién deseado no esta siempre actualizado. En
esta consulta se aportan ademdas pruebas convincentes para apoyar la necesidad de
reducir los acidos grasos trans y asi reducir el riesgo de desarrollar una cardiopatia co-
ronaria (CHD) y cambios adversos en los lipidos sanguineos.
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PROCESO DE LA CONSULTA DE EXPERTOS

Durante la preparacion y puesta en marcha de la Consulta Conjunta FAO/WHO se
desarrolld el “Marco FAO/WHO para la prestacion de asesoramiento cientifico sobre
inocuidad de los alimentos y nutricion” (FAO/WHO, 2007). El proceso de seleccion de
expertos comenzd con una convocatoria publicada en las paginas web de la FAO y de la
WHO, y se le dio difusion a través de numerosos canales, entre éstos la red del “Comité
permanente de nutriciéon” de las Naciones Unidas. Un comité de cuatro personas, for-
mado por un miembro de la FAO y de la WHO y dos expertos externos independientes
nombrados por las secretarias de la FAO y la WHO se encargaron de la evaluacion de
todas las solicitudes, lo que se realizd de forma detallada y en funcién de la combina-
cion de la formacion académica y area de especializacion del solicitante, incluyendo las
publicaciones cientificas o la consideracién de ser miembro o participar en comisiones
cientificas relacionadas con la Consulta de Expertos. Tras una primera evaluacion para
identificar a candidatos cualificados y establecer un equilibrio geogréafico y de género
y una mezcla de areas cientificas de especializacion, se llegd a una selecciéon final.
Ademas, todos los expertos y autores debian completar una «declaracion de intereses»
para permitir la evaluacion de cualquier conflicto de interés o de cualquier otra indole
gue pudieran surgir en relacion a posiciones u opiniones sobre distintos temas.

Tras una revision detallada de los temas tratados en las dos consultas de expertos
anteriores, y después de consultar con expertos asuntos y temas complementarios que
necesitaban abordarse debido a la aportacion de nuevas pruebas cientificas, se encar-
god la redaccion de una serie de articulos cientificos que agrupasen los antecedentes
cientificos desde la ultima consulta. Como resultado de ello se redactaron trece docu-
mentos, los cudles se publicaron en una edicion especial de los Annals of Nutrition and
Metabolism (Burlingame et al., 2009), constituyendo una fuente Gtil de investigacién
y referencia.

Durante el desarrollo de las conclusiones y las recomendaciones, se solicitd a los
autores de los articulos de antecedentes que utilizaran cuatro criterios indicativos (con-
vincente, probable, posible o insuficiente) acerca de los «grados de evidencia» desa-
rrollados y aplicados por la Consulta de Expertos FAO/WHO sobre “Dieta, nutricion y
prevencion de enfermedades crénicas” (WHO, 2003). Los grados de evidencia fueron
sometidos también a una revision y evaluacion durante la Consulta de Expertos para lle-
gar a las recomendaciones y conclusiones y establecer unos niveles de exigencia. Como
ocurrié también en el pasado, sélo se utilizaron para formular las recomendaciones los
estudios que garantizaban los grados de evidencia «convincente» y «probable».

Todos los articulos cientificos de antecedentes se sometieron a la revisién de al menos
tres expertos previa su entrega a la Consulta de Expertos para que se revisaran y deba-
tieran. Ademas, los expertos de la Consulta revisaron todos los manuscritos antes de su
convocatoria. Sin embargo, es necesario sefalar y destacar que los articulos de ante-
cedentes no representan las conclusiones finales de la Consulta, siendo ésta la funcién
del presente informe. Los articulos de antecedentes fueron fundamentales a la hora de
aportar informacion para este informe, aunque en estos capitulos se incluyen también
contribuciones, conclusiones y recomendaciones de las deliberaciones de la consulta.
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Capitulo 2:

Resumen de las conclusiones y
recomendaciones dietéticas
sobre grasa total y acidos
grasos

DEFINICIONES

Existen limitaciones inherentes a la convenciéon de agrupar los acidos grasos basando-
se solamente en el numero de dobles enlaces (por ejemplo: acidos grasos saturados
(SFA), &cidos grasos monoinsaturados (MUFA) y acidos grasos poliinsaturados (PUFA))
en cuanto a la descripciéon de sus efectos sobre la salud humana y el desarrollo de
recomendaciones dietéticas. Una gran cantidad de estudios epidemiolégicos sobre la
grasa total, los acidos grasos y la salud humana aplican estas agrupaciones y muestran
gue los grandes grupos de acidos grasos se asocian con diferentes aspectos de la sa-
lud. Sin embargo, la Consulta de Expertos reconocié que los acidos grasos individuales
dentro de cada amplio grupo de esta clasificacion pueden tener propiedades bioldgi-
cas y efectos especificos sobre la salud. Esto tiene una gran relevancia en relacién al
establecimiento de recomendaciones globales porque las ingestas de los acidos grasos
individuales que componen los amplios grupos pueden diferir entre las regiones del
mundo dependiendo de las fuentes predominantes de grasas totales y aceites. La Con-
sulta de Expertos reconocié también que, a pesar de estas limitaciones, la comunidad
cientifica en general y una proporcién creciente de la poblacion continta utilizando
estas agrupaciones basadas en la estructura quimica y, por tanto, existirian desventajas
al abandonarlas. Ademas, pocos paises disponen de bases de datos que permitan la
evaluacion de la ingesta de acidos grasos individuales.

Por motivos de claridad y reconociendo que frecuentemente se utilizan los términos
generalizados para referirse a los &cidos grasos especificos, la Consulta de Expertos
acordd que es apropiado proporcionar detalles para su uso en este documento. En
particular:

e La Consulta de Expertos reconoce que la agrupacién de los acidos grasos en estos
tres amplios grupos (SFA, MUFA y PUFA) se basa en la clasificacién quimica, pero
esta claro que los distintos acidos grasos incluidos en dichos grupos poseen pro-
piedades biolégicas diferentes. Sin embargo, la mayor parte de las evidencias epi-
demiolégicas revisadas por los expertos usan esos amplios grupos, lo que dificulta
distinguir y separar los efectos de los acidos grasos individuales.

e Los SFA se refieren a los acidos grasos saturados mas abundantes en nuestra die-
ta, concretamente C14, C16y C18, excepto en el caso de la leche y del aceite de
coco, en los que los SFA van desde C4 a C18.

Nota: Los Editores responsables de la versién espafiola, después de consultar con el Editor de la version inglesa, han decidido
traducir los términos “metabolic syndrome components” y “metabolic syndrome end points”, que aparecen en este capitulo,
simplemente como “sindrome metabdlico”, ya que los diferentes tipos de grasa afectan sélo a algunos de los componentes
pero no a todos.
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e Los MUFA se refieren al acido graso monoinsaturado mas abundante en la dieta occidental,
que es el acido oleico (C18:1n-9). Debe tenerse en cuenta, sin embargo, que en algunas
poblaciones el acido graso monoinsaturado mas abundante es el 4cido ertcico (C22:1n-9),
gue se encuentra, por ejemplo, en los aceites culinarios derivados de las semillas de algunas
especies de Brassica, tales como la colza y la mostaza.

e Los PUFA se refieren a los aceites poliinsaturados mas abundantes en nuestra dieta, que in-
cluyen sobre todo al 4cido linoleico (C18:2n-6) y una porcién menor de 4cido alfa-linolénico
(C18:3n-3). También, y dependiendo de la ingesta de animales marinos, se incluye una pro-
porcion variable pero relativamente baja de PUFA de cadena larga tales como AA, EPA, DPA 'y
DHA. En relacion al etiquetado, las siglas EFA, PUFA y LCPUFA carecen de precision y no deben
utilizarse sin especificar claramente los acidos grasos concretos y sus cantidades. Muchos aci-
dos grasos diferentes con propiedades muy diversas tienen cabida en estas siglas generales.

e Los TFA se refieren a los acidos grasos trans mas abundantes en nuestra dieta, que general-
mente son isémeros del 18:1 trans y derivados de aceites vegetales parcialmente hidrogena-
dos.

e Algunos &cidos grasos (por ejemplo, monoénicos trans, acido linoleico conjugado (CLA), etc)
son miembros de mas de una clasificaciéon quimica pero se consideran por convencion como
una sola categoria (monoénicos trans en MUFA, CLA en PUFA, etc).

e Existen muchos acidos grasos que son habitualmente componentes minoritarios de la ma-
yoria de los alimentos pero componentes mayoritarios de algunos alimentos especiales y/o
suplementos. Las recomendaciones FAO/WHO deben ser interpretadas cuidadosamente con
respecto a los acidos grasos no usuales. Asi, “usual” = cadena lineal, dobles enlaces cis, se-
paracion de los dobles enlaces por metilenos; “no usual” = dobles enlaces trans, cadenas
ramificadas, dobles enlaces no separados por metilenos).

NIVELES Y GRADOS DE EVIDENCIA

Durante el proceso preparatorio para la Consulta de Expertos, los participantes estuvieron de
acuerdo en los criterios que deberian ser utilizados para juzgar los niveles y los grados de evidencia
requeridos para concluir que la grasa total y los acidos grasos afectan de manera importante a la
salud y a las consecuencias de la enfermedad. Se decidié seguir los mismos criterios empleados en
el informe Diet, Nutrition, and the Prevention of Chronic Diseases: Report of a Joint WHO/FAQO Ex-
pert Consultation (WHO,2003) (DIETA, NUTRICION Y PREVENCION DE ENFERMEDADES CRONICAS
http://whglibdoc.who.int/trs/"WHO_TRS_916_spa.pdf), modificados de acuerdo con la World Can-
cer Research Fund (WICF/AICF,2007). De este modo, los expertos reconocian que también existen
otros criterios igualmente validos.
Se identificaron cuatro grados de evidencia:

e Convincente

e  Probable

e Posible

e Insuficiente

Dado el numero limitado de ensayos controlados aleatorios sobre la grasa de la dieta y las en-
fermedades crénicas o la mortalidad se acordd que para que se formulara una recomendacion
dietética se necesitaba una evidencia de grado suficiente para ser “convincente “ o “probable”.
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TABLA 2.2
Ingestas dietéticas recomendadas de grasa y acidos grasos: Lactantes (0-24 meses) y nifios (2-18 aios)

Grasa/FA  Grupo de edad Medida Cantidad Grado de
evidencia
Grasa total ~ 0-6 meses AMDR 40-60%E Convincente
Al Basado en el % total de grasa en la leche humana Convincente
6-24 meses AMDR Reduccién gradual dependiendo de la actividad fisica hasta 35% E*  Convincente

2-18 anos AMDR 25-35%E* Probable

SFA 2-18 afnos U-AMDR 8%E* Probable

Nifos de familias con evidencia de dislipidemia familiar (LDL-C
elevado) deben recibir cantidades de SFA menores pero no reducir
la ingesta total de grasa

MUFA 2-18 anos AMDR Grasa total [%E] - SFA [%E]- PUFA [%E] - TFA [%E] Probable
Total PUFA  6-24 meses U-AMDR <15%E Probable
2-18 anos U-AMDR 11%E Probable
LA & ALA 0-24 meses Comentario  Esenciales Convincente
n-6 PUFA
AA 0-6 meses Al 0.2-0.3%¢E" Convincente
U-AMDR Basado en la composicion de la leche humana como %E de la grasa  Convincente
total
LA 0-6 meses Al Basado en la composicién de la leche humana como %E de la grasa total  Convincente
6-12 meses Al 3.0-4.5%E Convincente
6-12 meses U-AMDR <10%E Probable
12-24 meses Al 3.0-4.5%E Convincente
12-24 meses U-AMDR <10%E Probable
n-3 PUFA
ALA 0-6 meses Al 0.2-0.3%EP Convincente
6-24 meses Al 0.4-0.6%E Probable
6-24 meses U-AMDR <3%E Probable
DHA 0-6 meses Al 0.1-0.18%€EP Convincente
0-6 meses U-AMDR Sin limite superior dentro del rango de la leche humana hasta 0.75%E  Convincente
0-6 meses Comentario  Condicionalmente esencial debido a la sintesis limitada desde ALA Probable
6-24 meses Al 10-12 mg/kg Probable
0-24 meses Comentario  Funcién critica en el desarrollo de la retina y del cerebro Convincente
EPA+DHA 2-4 anos Al 100-150 mg (edad ajustada para la prevencién de enfermedad crénica)*  Probable
4-6 anos Al 150-200 mg (tomado para un valor de lactante de 10 mg/kg) Probable
6-10 afios Al 200-250 mg ( hasta el valor asignado a la edad de 10 anos Probable
TFAd 2-18 anos UL <1%E Convincente

(Las explicaciones y abreviaturas se encuentran en la lista de acrénimos y simbolos)
* Simell et al., 2009

2 Para lactantes de 6-12 meses, la ingesta de grasa propuesta como %E es mas baja que la recomendada en el informe de 1994. Las razones princi-
pales son las proporciones elevadas de obesidad y las curvas de crecimiento estandar basadas en lactantes alimentados con leche materna, asociadas
con un crecimiento magro en la infancia tardia (WHO, 2006)

b las cantidades se expresan como %E para ser consistente con otras entradas en la tabla. Sin embargo, basandose en la composicion de la leche
humana, como ocurre frecuentemente cuando se hacen referencias a lactantes en edad de ser alimentados al pecho, las cantidades de AA'y de ALA
deben de expresarse como 0.4-0.6%FA y para el DHA como 0.2-0.36%FA. Esta conversion asume que la mitad de la energia de la leche humana
deriva de la grasa. Para nifios de 6-24 meses de edad la estimacién esta basada en la provision de que la leche materna proporciona la mitad de los
requerimientos de energia diarios; el resto de la energia debe provenir del resto de la dieta.

¢ Aunqgue en nifios no existen datos de estudios a largo plazo sobre la relacion de la ingesta de acidos grasos y la prevencién de las enfermedades
crénicas, la asuncion es que los ninos pueden beneficiarse de menores ingesta de grasa saturada y mayores de PUFA.

9 TFA total de fuentes de rumiantes e industriales
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RESUMEN DE LOS REQUERIMIENTOS DE GRASA TOTAL Y ACIDOS GRASOS
PARA ADULTOS, LACTANTES (0-24 MESES) Y NINOS (2-18 ANOS)

Existe una evidencia convincente de que el equilibrio energético es critico para mante-
ner un peso corporal saludable y asegurar una ingesta 6ptima de nutrientes, indepen-
dientemente de la distribucidon de macronutrientes expresada en porcentaje de energia
(%E). Los requerimientos de grasa total y de los diferentes grupos de acidos grasos se
resumen en las tablas 2.1 (para adultos) y 2.2 (para lactantes y nifios). Se hizo énfasis en
que los requerimientos deberfan ajustarse a los individuos y en que los requerimientos
generales para grupos determinados (por ejemplo, nifos y ancianos) no han sido esta-
blecidos adecuadamente todavia.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES SOBRE LA GRASA TOTAL

La Consulta de Expertos examind las publicaciones bésicas, los informes cientificos y
varios estudios evaluando las relaciones entre las grasas totales de la dieta, asi como de-
terminados acidos grasos, y varias condiciones fisiolégicas y enfermedades. Los exper-
tos coincidieron con los resultados resumidos en dos informes recientes (WHO,2003;
WCRF/AICR,2007) en gue no se dispone de evidencia probable o convincente de efec-
tos significativos de la grasa total de la dieta sobre la enfermedad coronaria o el cancer.
Por tanto, resultan de maximo interés e importancia las relaciones potenciales entre la
grasa total de la dieta y el peso corporal (sobrepeso y obesidad).

Existe una evidencia convincente de que el equilibrio energético es critico para man-
tener un peso corporal saludable y asegurar una ingesta dptima de nutrientes, indepen-
dientemente de la distribuciéon energética de los macronutrientes como porcentaje de
grasa total y de hidratos de carbono totales.

Aunque en la consulta no se revisé en profundidad la evidencia especifica, se percibiod
claramente que el mantenimiento de patrones dietéticos y niveles energéticos apropia-
dos , asi como la realizacion de una actividad fisica adecuada eran criticos para prevenir
aumentos de peso corporal no saludables (sobrepeso y obesidad) y para asegurar una
salud 6ptima en las personas predispuestas a la resistencia a la insulina.

Algunos estudios de intervencién antiguos realizados en paises industrializados su-
gieren que las dietas con bajos porcentajes de energia a partir de la grasa tienden a ser
hipocaldricas y se asocian, por tanto, con pérdidas rapidas de peso corporal. De manera
inversa, ensayos controlados y aleatorios mas recientes en poblaciones con predominio
de sobrepeso procedentes de paises industrializados, que comparan dietas isocaléricas
con diferentes niveles de grasa total, muestran que los porcentajes energéticos de grasa
(%E) mas altos pueden llevar a mayores pérdidas de peso que los observados con dietas
bajas en grasa. Sin embargo, las diferencias en la ingesta de otros macronutrientes, ta-
les como la cantidad y el tipo de hidratos de carbono, asi como la proporcién de aban-
dono relativamente elevada ocurrida en algunos estudios limita la fuerza de la evidencia
y la generalizacion de estos resultados.

Varios datos ecoldgicos procedentes de estudios observacionales en paises en de-
sarrollo o en transicion sugieren que el cambio de un bajo a un alto %E a partir de la
grasa se asocia con una ingesta energética mas baja o mas alta respectivamente y a un
aumento de peso no saludable. Ello contribuye potencialmente al problema creciente
del sobrepeso y la obesidad. En los paises industrializados se produce el fendmeno con-
trario, donde el %E de la grasa ha disminuido mientras que la obesidad ha aumentado.

La evidencia insuficiente y la conflictiva interpretaciéon de los resultados sobre la na-
turaleza de las relaciones entre el %E de la grasa y el peso corporal de los adultos per-
suadié a la Consulta de Expertos de que no era posible por el momento determinar si
existia un nivel de evidencia probable o convincente para establecer una relacion causal
entre el exceso de la contribucion energética de la ingesta de grasa y el aumento de
peso no saludable.
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No se llegd a un acuerdo total entre los expertos en relacion al valor superior del ran-
go aceptable de distribucién de macronutrientes (AMDR) para el porcentaje energético
(%E) de la grasa; por ello se consideré prudente mantener la recomendacion actual
para un valor maximo de ingesta de grasa del 30-35%E. Se necesitan nuevos estudios
y una revision sistematica de todas las evidencias disponibles para proporcionar una
mejor evidencia sobre la que se pueda basar una recomendacién de AMDR para el %E
de grasa aplicable de manera global.

Hubo acuerdo entre los expertos sobre el hecho de que en las poblaciones con inges-
tas energéticas totales inadecuadas, tales como las que se observan en muchas regio-
nes en desarrollo, las grasas de la dieta son un macronutriente importante que contri-
buye al incremento de la ingesta energética hasta conseguir niveles mas apropiados.

Basandose en las consideraciones resefiadas en la seccion precedente, la consulta de
expertos propuso los AMDR siguientes, que son concordantes con las recomendaciones
existentes de la consulta de expertos de 2002 (WHO, 2003).

Ingesta minima de grasa total para adultos @

e 15%E para asegurar un consumo adecuado de energia total, acidos grasos esen-
ciales y vitaminas liposolubles para la mayoria de los individuos.

e 20%E para las mujeres en edad reproductora y adultos con indice de masa cor-
poral (BMI) menor de 18.5, especialmente en los paises en desarrollo en los que
la grasa de la dieta puede ser importante para conseguir un ingesta energética
adecuada en poblaciones malnutridas.

Ingesta maxima de grasa total para adultos ?

e 30-35%€E para la mayor parte de los individuos

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES PARA LOS ACIDOS GRASOS SATU-
RADOS (SFA)

Cada uno de los acidos grasos saturados (SFA) afecta de manera diferente a las concen-
traciones de colesterol en las diferentes fracciones de las lipoproteinas plasmaticas. Por
ejemplo, los acidos laurico (C12:0), miristico (C14:0) y palmitico (C16:0) incrementan el
colesterol de las LDL mientras que el acido estearico (C18:0) no tiene este efecto.

Hay evidencia convincente de que:

e Sustituir los SFA (C12:0-C16:0) por &cidos grasos poliinsaturados (PUFA) disminu-
ye la concentracion del colesterol de las LDL y la relacion colesterol total/ colesterol
HDL. Al sustituir los SFA por acidos grasos monoinsaturados (MUFA) se consigue
un efecto similar pero menor.

e  Sustituir las fuentes dietéticas de SFA (C12:0-C16:0) por hidratos de carbono dis-
minuye tanto el colesterol de las LDL como el colesterol de las HDL pero no altera
la relacion colesterol total/ colesterol HDL.

° Sustituir los SFA (C12:0-C16:0) por acidos grasos trans (TFA) disminuye el coleste-
rol de las HDL e incrementa la relacion colesterol total/colesterol HDL.

Basandose en los datos obtenidos en estudios epidemiolégicos y ensayos clinicos con-
trolados sobre la morbilidad y mortalidad en la enfermedad coronaria (CHD) (utilizando
accidentes cardiovasculares y muerte), se acordd también lo siguiente:

9 Para conseguir un salud éptima se debe prestar atencién especial tanto al conjunto de las recomendaciones die-
téticas, concretamente los tipos de alimentos consumidos, como a la ingesta total de energia, en relacion también
a las caracteristicas antropomeétricas (grupos de edad, BMI) y los estilos de vida.
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e Hay una evidencia convincente de que la sustitucion de SFA por PUFA disminuye
el riesgo de enfermedad coronaria (CHD).

e Hay una evidencia probable de que la sustitucién de SFA por hidratos de carbo-
no muy refinados no tiene beneficios sobre las CHD y puede incluso incrementar
el riesgo de CHD y favorecer el desarrollo del sindrome metabdlico (Jakobsen et
al.,2009).

e Hay una relaciéon positiva posible entre la ingesta de SFA y el riesgo incrementado
de diabetes.

e Hay evidencia insuficiente para relacionar los efectos sobre el riesgo de CHD al
sustituir los SFA por MUFA o por una gran cantidad de hidratos de carbono de
cereales integrales; sin embargo, basandose en lineas indirectas de evidencia, esta
sustitucion podria reducir el riesgo de CHD.

e Hay evidencia insuficiente de que los SFA afecten al riesgo de alteraciones en los
indices relacionados con los componentes del sindrome metabdlico.

Basandose en datos de morbilidad y mortalidad de cancer se acordé que:

e Hay evidencia insuficiente para establecer alguna relacion entre el consumo de
SFA 'y el cancer.
Por tanto, se recomienda que los SFA deben ser sustituidos por PUFA (n-3y n-6) en la
dieta y que la ingesta total de SFA no exceda el 10%eE.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES SOBRE LOS ACIDOS GRASOS MO-
NOINSATURADOS (MUFA)

e  Hay evidencia convincente de que la sustitucion de hidratos de carbono por
MUFA aumenta la concentracién del colesterol de las HDL.

e Hay evidencia convincente de que la sustitucion de SFA (C12:0-C16:0) por MUFA
reduce la concentracion del colesterol de las LDL y la relacién colesterol total/coles-
terol HDL.

e Hay evidencia posible de que la sustitucién de los hidratos de carbono por MUFA
aumenta la sensibilidad a la insulina.

e Hay evidencia insuficiente para la relaciéon entre el consumo de MUFA y las enfer-
medades cronicas tales como CHD y cancer.

e Hay evidencia insuficiente para la relacion entre el consumo de MUFA, el peso
corporal y el porcentaje de adiposidad.

e Hay evidencia insuficiente para la relacién entre el consumo de MUFA y el riesgo
de diabetes.

La determinacién de la ingesta de MUFA es peculiar porque se calcula por diferencias,
por ejemplo: MUFA = Ingesta total de grasa (%E) — SFA (E%) - PUFA (E%)- TFA (E%).
Por tanto, la ingesta de MUFA puede resultar muy variable dependiendo de la ingesta
total de grasa y de las caracteristicas de la grasa de la dieta.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES PARA LOS ACIDOS GRASOS PO-
LIINSATURADOS (PUFA)

e Hay una evidencia convincente de que los acidos linoleico (LA) y alfa-linolénico
(ALA) son esenciales ya que no pueden ser sintetizados por los humanos.

e Hay una evidencia convincente de que la sustitucion de SFA por PUFA disminuye
el riesgo de CHD.

e Hay una evidencia convincente y suficiente a partir de estudios experimentales
para establecer una ingesta aceptable que cubra las necesidades de los acidos
grasos esenciales linoleico (LA) y alfa-linolénico (ALA).
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e Hay una evidencia posible de que los PUFA afectan al riesgo de alteraciones en los
indices relacionados con el sindrome metabdlico.

e Hay una evidencia posible de que existe relacion entre la ingesta de PUFA y el
riesgo de diabetes.

e Hay una evidencia insuficiente para establecer una relacién entre la ingesta de
PUFA y el cancer.

e Hay una evidencia insuficiente para relacionar la ingesta de PUFA, el peso corporal
y el porcentaje de adiposidad.

Los valores minimos de ingesta para los &cidos grasos esenciales con el fin de prevenir
los sintomas de deficiencia se estiman, a un nivel convincente, como 2.5%E de LA
mas 0.5%E de ALA. Basandose en estudios epidemioldgicos y ensayos controlados
y aleatorios sobre accidentes de CHD, los valores minimos recomendados de ingesta
de PUFA para bajar las concentraciones del colesterol total y del colesterol de las LDL,
aumentar las concentraciones del colesterol de las HDL y disminuir el riesgo de acci-
dentes cardiovasculares son el 6%€E. Basandose en estudios experimentales, el riesgo
de peroxidacion lipidica puede incrementarse con un consumo alto de PUFA (>11%E),
particularmente cuando la ingesta de tocoferol es baja. Por tanto, el rango aceptable
resultante para el total de PUFA (acidos grasos n-6 y n-3) se sitla entre el 6 y el 11%E.
La ingesta adecuada para prevenir la deficiencia se sitia entre el 2.5 y el 3.5%E.

De este modo, el intervalo recomendable (AMDR) para los PUFA es 6-11%E.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES PARA LA INGESTA DE ACIDOS
GRASOS POLIINSATURADOS n-3

Las evidencias disponibles indican que la ingesta de 0.5-0.6%E de &cido alfa-linolé-
nico (ALA) diaria previene los sintomas de deficiencia. La ingesta total de acidos gra-
sos n-3 se sitlan entre 0.5y 2%E en tanto que los requerimientos minimos de ALA
(>0.5%E) para adultos previenen los sintomas de deficiencia. El valor mas alto para el
ALA (2%E) junto a los &cidos grasos poliinsaturados de cadena larga (LCPUFA) n-3, EPA
y DHA (AMDR 0.250g-2.0g) pueden ser parte de una dieta saludable. Mientras que el
ALA parece tener propiedades especificas, hay evidencia de que los LCPUFA n-3 en su
conjunto pueden contribuir a la prevencién de CHD vy, posiblemente, a otras enferme-
dades degenerativas propias del envejecimiento. Para los varones adultos y las mujeres
adultas no embarazadas ni lactantes se recomiendan 0.250g diarios de EPA mas DHA,
siendo insuficiente la evidencia para establecer una ingesta minima de EPA o DHA por
separado, debiendo consumirse ambos. Para las mujeres embarazadas o lactantes se
establece una ingesta minima para una salud 6ptima y un desarrollo del feto y el lac-
tante adecuados de 0.3g diarios de EPA mas DHA, de los cuales al menos 0.2g diarios
deben corresponder al DHA.

El valor superior de AMDR (U-AMDR) para la ingesta de EPA+DHA se establece en 2g
diarios debido a las evidencias experimentales que indican que los suplementos altos
de LCPUFA n-3 pueden incrementar la peroxidacion lipidica y reducir la produccién de
citoquinas. Sin embargo, la Comisién de Expertos reconoce que valores mas altos de
consumo, tales como 3g diarios, reducen otros riesgos cardiovasculares y no producen
efectos adversos a corto plazo o plazo intermedio en ensayos aleatorios, y que algunos
individuos en poblaciones con un gran consumo de animales marinos ingieren canti-
dades mayores sin evidencia aparente de efectos perjudiciales. En este contexto, los
expertos son conscientes de que los valores de referencia para la ingesta maxima de
EPA+DPA+DHA en Australia y Nueva Zelanda se ha establecido en 3g diarios (NHMRC,
2006) y que la US Food and Drug Administration ha establecido un valor de 3.000mg
diarios para los LCPUFA n-3 considerado como seguro (“Generally Regarded as Safe”)
(IOM, 2005). Tras hacer consideraciones cuidadosas y realizar un debate extenso, con-
siderando ademas la sostenibilidad del suministro de pescado, los expertos coinciden
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en el valor de 2g diarios como el valor de U-AMDR para EPA+DHA, esperando que
ensayos controlados y randomizados (RCT) y otras investigaciones puedan justificar el
aumento de estas cifras en el futuro. Se decidié no incluir el DPA en estas recomenda-
ciones teniendo en cuenta que esta tema esta aln en investigacion y no hay evidencias
suficientes a partir de estudios RCT.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES PARA LOS ACIDOS GRASOS
POLIINSATURADOS n-6

Se reconocié que se dispone de muy escasa cantidad de datos obtenidos en huma-
nos para establecer una estimacién cuantitativa precisa de los requerimientos de acido
linoleico (LA) para prevenir su deficiencia; por tanto, se recomienda un intervalo de
requerimientos en vez de una media. Los estudios en animales y en humanos demos-
traron que la prevencién de los signos de deficiencia (por ejemplo, los que ocurren en
las ratas: reduccién de crecimiento, descamacion en la piel y necrosis en la cola) se
producen cuando el acido linoleico proporciona 1-2% de la energia total. Por tanto, se
propuso un requerimiento medio estimado (EAR) del 2%E y una ingesta adecuada (Al)
de 2-3%E. Aceptando que los valores de U-AMDR para el total de PUFA y el total de
acidos grasos n-3 son 11%E y 2%E respectivamente, el rango aceptable (AMDR) para
la ingesta de acidos grasos n-6 (LA) resulta 2.5-9%E. El valor mas bajo o Al (2.5-3.5%E)
corresponde a la prevencion de los signos de deficiencia, mientras que el valor mas alto
forma parte de una dieta saludable que contribuye a largo plazo a la salud bajando las
concentraciones de colesterol total y colesterol de las LDL y, por tanto, haciendo des-
cender el riesgo de CHD. Para los lactantes entre 6 y 12 meses de edad asi como para
los nifios entre 12 y 24 meses de edad, se recomienda un rango de Al de 3-0-4.5%E
con un U-AMDR de <10%€E. Hay evidencia insuficiente para establecer cualquier rela-
cion entre el consumo de PUFA n-6 y el cancer.

El 4cido araquidonico (AA) no se considera esencial para un adulto sano cuya dieta
habitual proporciona cantidades de acido linoleico mayores de 2.5%E. Para los lactan-
tes entre 0-6 meses de edad, el acido araquiddnico debe ser suministrado en la dieta
dentro de un intervalo entre 0.2 y 0.3%E" utilizando como criterio la composiciéon de
la leche humana.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES PARA LA RELACION n-6/ n-3

Basandose en la evidencia y en las limitaciones conceptuales, no parece razonable
hacer recomendaciones especificas para la relacion n-6 a n-3, o la relacion LA a ALA
siempre que las ingestas de ambos tipos de acidos grasos se sitlen dentro de las reco-
mendaciones establecidas en este informe.

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES PARA LA INGESTA DE ACIDOS
GRASOS TRANS (TFA)

La Consulta de Expertos dedicé mucho tiempo y realizé una gran discusion sobre el
tema de los &cidos grasos trans (TFA) por todo lo cual asumieron las conclusiones de
los informes que se han completado y publicado recientemente por la WHO Scientific
Update sobre los acidos grasos trans (Nishida y Uauy, 2009). Hay evidencia convincente
de que los TFA procedentes de los aceites vegetales parcialmente hidrogenados (PHVO)
incrementan los factores de riesgo y los accidentes cardiovasculares, en mayor grado de
lo que se pensaba con anterioridad. Hay también evidencia probable de un incremento
en el riesgo de CHD mortal y muerte subita, adicionalmente al riesgo incrementado

! La composicion de la leche humana se utiliza frecuentemente como criterio para referirse a los lactantes.
En este caso, la cantidad debe expresarse como 0.4-0.6%FA. Se asume asi que la mitad de la energia de la
leche humana proviene de la grasa.
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de sindrome metabdlico y diabetes. Al promover la retirada de los TFA, que provienen
predominantemente de procesos industriales (hidrogenacion parcial) como productos
finales, generalmente en forma de PHVO, se debe prestar una atencion particular a los
sustituyentes, lo que es un reto para la industria alimentaria. Se tuvo en cuenta que
entre los adultos de la mayor parte de la sociedad el consumo medio de TFA procedente
de rumiantes es bajo. Los expertos estuvieron de acuerdo en que las recomendaciones
actuales para la poblacion media de una ingesta de TFA menor del 1%E puede nece-
sitar una revisiéon dado que no se ha tenido totalmente en cuenta la distribuciéon de las
ingestas y, por tanto, la necesidad de proteger a determinados subgrupos con ingestas
peligrosamente mas altas. Esto podria conducir a la necesidad de retirar las grasas y
aceites parcialmente hidrogenados de la alimentacidon humana.

CONSIDERACIONES SOBRE LAS GUIAS DIETETICAS BASADAS EN
ALIMENTOS

Los expertos estuvieron de acuerdo en que las guias dietéticas basadas en los alimen-
tos son esenciales para promover la salud y prevenir enfermedades, adicionalmente al
establecimiento de los requerimientos de grasa total y 4cidos grasos. Sin embargo, este
tema no se ha revisado en esta consulta. Se hace una recomendacion general de se-
guir una dieta basada predominantemente en alimentos integrales (por ejemplo: fruta
y verduras, granos enteros, frutos secos, semillas, legumbres y otras fuentes de fibra
dietética) y animales marinos ricos en LCPUFA, mientras que la ingesta de alimentos
ricos en energia, procesados o fritos debe ser baja. Tampoco se debe abusar de bebidas
azucaradas y se debe evitar el consumo de grandes porciones de alimento. Puede ser
también importante moderar el consumo de derivados lacteos, carne mollar y de pollo.
Mantener estas conductas dietéticas, hacer una ingesta calérica apropiada y realizar
una actividad fisica adecuada son aspectos criticos para prevenir aumentos de peso
no saludables (sobrepeso y obesidad) y asegurar una salud dptima para las personas
predispuestas a la resistencia a la insulina.

RECOMENDACIONES PARA INVESTIGACIONES FUTURAS

Se necesitan investigaciones futuras sobre:

e Los efectos del consumo total de grasa como porcentaje de la energia sobre el
aumento de peso, su mantenimiento y su pérdida en paises en desarrollo.

e los efectos de los acidos grasos saturados de distinta longitud de cadena sobre
CHD, diabetes y sindrome metabdlico.

e Los efectos de los acidos grasos saturados de distinta longitud de cadena sobre la
sintesis de novo de &cidos grasos, y sus implicaciones en la salud.

e Los efectos de los acidos grasos monoinsaturados sobre CHD, diabetes y sindrome
metabdlico.

e Los efectos de los acidos grasos poliinsaturados n-3 y n-6 sobre el riesgo de diabe-
tes y sindrome metabdlico.

e  Estudios en humanos para determinar los efectos dosis-dependientes del LA y del
ALA sobre la formacién de LCPUFA, asi como para evaluar la proporcion de con-
version de LA en AA en relacién a la ingesta.

e  Los efectos del ALA sobre la salud cardiovascular.

e  El establecimiento de los requerimientos diarios del cerebro adulto de AAy DHA'y
su traduccién en las ingestas diarias de dichos acidos grasos.

e Los efectos de los LCPUFA n-3 sobre la depresion y otros trastornos del estado de
animo; y sobre la agresion, la hostilidad y comportamiento antisocial. Estos estu-
dios deben incluir:
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e estudios observacionales prospectivos y ensayos clinicos aleatorios; en estos
ensayos se deben utilizar preparaciones purificadas de los LCPUFA n-3 (solos o
combinados);

e estudios dosis-respuesta;

e  estudios sobre la duracion del consumo diario requerido para obtener los
mayores beneficios;

e numero elevado de sujetos en cada grupo de tratamiento;

e especificar la importancia de los PUFA n-3 como monoterapia o terapia ad-
junta e identificar los mecanismos de accion de estos PUFA en los trastornos del
estado de animo;

e utilizar tests suficientemente sensibles para medir los efectos en el estado de
animo y el conocimiento;

e Los efectos de los LCPUFA n-3 en la prevencion y tratamiento del declive cognitivo
y en la enfermedad de Alzheimer, incluyendo ensayos clinicos aleatorios de larga
duracion.

e Larelaciéon de los TFA y SFA con el cancer de prostata.

e Llarelacion de los PUFA n-3y el pescado con los canceres colorrectal, de prostata
y de mama, incluyendo incidencia y progresion.

e Meétodos rapidos, simplificados y de bajo coste para analizar los perfiles de &cidos
grasos en las muestras bioldgicas y de alimentos.

RECOMENDACIONES SOBRE INFORMACION DIETETICA Y NECESIDAD DE
PROGRAMAS

e Para proporcionar una informacién suficiente y adecuada sobre la ingesta de los
acidos grasos de la dieta se recomienda vivamente que los paises supervisen las
pautas de consumo de alimentos en sus grupos de poblacion. También se requie-
ren datos sobre la composicion en acidos grasos de los alimentos caracteristicos
del pais, sobre la biodisponibilidad de los &cidos grasos a partir de las fuentes
alimentarias y de los suplementos, y de los niveles de marcadores bioldgicos en las
diferentes poblaciones, para disefiar y supervisar el impacto de las guias dietéticas
y programas nacionales diseflados para ayudar a conseguir cambios al cabo del
tiempo en los habitos dietéticos para mejorar la nutricién, incluyendo la promo-
cion de ingestas adecuadas de los distintos aceites y grasas dietéticas.

e El andlisis de acidos grasos en sangre entera es un método representativo para
evaluar el “status” de los acidos grasos en los tejidos en relaciéon a las condiciones
fisiopatoldgicas. El anélisis en sangre entera o en otras muestras (por ejemplo,
tejido adiposo, eritrocitos, fosfolipidos) debe realizarse para supervisar el “status”
de los acidos grasos en las poblaciones. Esta informacion es Util para relacionar
la ingesta de grasa con los indices de salud. Los analisis de sangre entera pueden
realizarse sobre gotas de sangre tomadas de la yema de los dedos.

RECOMENDACIONES PARA LA NOMENCLATURA

Se recomiendan las definiciones siguientes para las sub-clases de &cidos grasos satura-
dos:

e Acidos grasos de cadena corta: 4cidos grasos con dtomos de carbono desde tres
a siete.

e Acidos grasos de cadena media: acidos grasos con atomos de carbono desde ocho
a trece.
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e Acidos grasos de cadena larga: 4cidos grasos con dtomos de carbono desde cator-
ce a veinte.

e Acidos grasos de cadena muy larga: acidos grasos con veintiuno o mas atomos de
carbono.

Se recomiendan las definiciones siguientes para las sub-clases de acidos grasos po-
linsaturados:

e Acidos grasos poliinsaturados de cadena larga: &cidos grasos poliinsaturados con
veinte a veinticuatro &tomos de carbono.

e Acidos grasos poliinsaturados de cadena muy larga: acidos grasos poliinsaturados
con veinticinco o mas atomos de carbono.
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Capitulo 3:

Terminologia de las grasas

y los acidos grasos. Métodos
de analisis, digestion y
metabolismo lipidico

DEFINICION Y CLASIFICACION DE LOS LiPIDOS

Las grasas, los aceites y los lipidos estan formados por un gran niimero de compuestos
organicos, entre los que se incluyen los acidos grasos (FA), monoacilgliceroles (MG), dia-
cilgliceroles (DG), triacilgliceroles (TG), fosfolipidos (PL), eicosanoides, resolvinas, doco-
sanoides, esteroles, ésteres de esteroles, carotenoides, vitaminas liposolubles, alcoholes
grasos, hidrocarburos y ésteres de ceras. Tradicionalmente se ha definido a los lipidos
como sustancias solubles en solventes organicos. Sin embargo, con el tiempo esta de-
finicion ha dejado de ser la mas adecuada y precisa, por lo que en 2005 se propuso
una nueva definicién y un sistema
de clasificacion de los lipidos mucho
mas exhaustivo (Fahy et al., 2005).

TABLA 3.1
Categorias de lipidos y ejemplos tipicos

Categoria Ejemplo La nueva definicion parte de una
Acidos grasos Acido oleico base quimica y define los lipidos
Glicerolipidos Triglicérido como pequenas moléculas hidréfo-
G“CGTOfOSfO“pidOS Fotidilcolina bas 0 anﬂpa"“cas (O anf|f|’||cas> que
clicolEcen Cailnzesie pueden originarse completamente
Esteroles Colesterol 0 en parte a través de condensacio-
Isoprenoides Farnesol . . .
- o . nes de tioésteres o unidades de iso-
Glucolipidos UDP-3-0-(3 hidroxitetradecanoil)-N- ; o o
acetilglucosamina preno. El sistema de clasificacion de
Policétidos Aflatoxina los lipidos que se propuso permite

catalogar los lipidos y sus propieda-
des siguiendo unas pautas que son
compatibles con otras bases de datos macromoleculares. Partiendo de este enfoque,
los lipidos de los tejidos bioldgicos se clasifican en ocho categorias diferentes tal y como
se puede apreciar en la Tabla 3.1. Cada categoria presenta a su vez distintos tipos y
subtipos de moléculas (Fahy et al., 2005).

Adaptado de Fahy et al., 2005

NOMENCLATURA DE LOS ACIDOS GRASOS

Aunque existe un gran ndmero de sistemas de nomenclatura para los acidos grasos,
algunos de ellos no proporcionan informacion suficiente sobre su estructura. El nom-
bre quimico debe describir claramente la estructura quimica. A la hora de nombrar
los &cidos grasos se sigue una nomenclatura sistematica recomendada por la Unién
Internacional de Quimica Pura y Aplicada (IUPAC-IUB Comision sobre la Nomenclatura,
1978). El sistema de la IUPAC nombra a los acidos solamente sobre la base del niimero
de &tomos de carbono y el nimero y posicion de los dobles enlaces relacionada con el
grupo carboxilo. También se identifican la configuracion de dobles enlaces, la posicién
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de cadenas ramificadas y los heterodtomos, entre otros rasgos estructurales. El &tomo
de carbono del grupo carboxilo aparece en primer lugar y los carbonos de la cadena
del acido graso se enumeran partiendo del mismo. Convencionalmente, se identifica
un enlace especifico de una cadena por el nimero mas bajo de los dos carbonos que
enlaza. Los dobles enlaces se etiquetan con Z o E segun corresponda, si bien suelen
sustituirse estas etiquetas por los términos cis y trans, respectivamente. Por ejemplo,
el nombre sistematico del acido linoleico (LA) es «Z-9, Z-12-4acido octadecadienoico» o
«cis-9, cis-12-acido octadecadienoico».

Pese a que la nomenclatura de la IUPAC es muy precisa y técnicamente clara, los
nombres de los acidos grasos son largos. Por esta razén, y por simple comodidad, en
los articulos cientificos se ha optado por usar frecuentemente «nombres comunes» o
histéricos y notaciones abreviadas. Pero esto no debe sorprender ya que aquellos que
trabajan en el campo de las grasas de la dieta estan familiarizados con las estructuras
guimicas. Ademas, debemos tener en cuenta que el conflicto entre ser preciso y exacto,
a la vez que breve y conciso, ha existido siempre.

Existen varias notaciones abreviadas para referirnos a los acidos grasos de la dieta,
pero todas ellas adoptan la forma C:D, en la que la C representa el nimero de dtomos
de carbono y la D el nimero de dobles enlaces en la cadena de carbono. Los bioqui-
micos y nutricionistas usan muy a menudo el llamado sistema de notacién n-x para los
acidos grasos insaturados cis naturales. El término n-x hace referencia a la posicién del
doble enlace del acido graso que se encuentra mas cercano al extremo metilo de la
molécula. Este sistema define con facilidad las diferentes series metabdlicas, tales como
n-9, n-6 y n-3, etc. Este sistema sélo se puede aplicar a los acidos grasos insaturados cis
y a los acidos grasos poliinsaturados cis cuyos dobles enlaces estén separados por un
metileno. El LA, que tiene su segundo doble enlace en el sexto carbono si partimos del
extremo metilo, suele abreviarse como 18:2n-6. Al sistema n-x se le conoce también
como sistema omega, por lo que es frecuente el uso de los términos omega-3 y ome-
ga-6 (IUPAC-IUB Comision sobre la Nomenclatura, 1978).

Otro sistema muy usado es el llamado sistema delta (A), en el que la clasificacion se
basa en el nUmero de atomos de carbono interpuestos entre el atomo de carbono del
grupo carboxilo y el doble enlace mas cercano al grupo carboxilo. Este sistema especifi-
ca la posiciéon de todos los dobles enlaces asi como su configuracion cis/trans. Aunque
este sistema es aplicable a un gran nimero de acidos grasos, no lo es en otros casos:
acidos grasos con cadenas ramificadas, heterodtomos, triples enlaces y otros acidos
grasos con rasgos estructurales poco comunes. Segun el sistema delta, la notacion
abreviada para el LA es «cis-A9, cis-A12-18:2». Por comodidad, se podria expresar
igualmente como «cis, cis-A9,A12-18:2». En algunas publicaciones cientificas los auto-
res omiten el simbolo «A» y simplifican la notacion escribiendo «cis-9,cis-12-18:2» o
«9¢,12¢-18:2». En este informe, cuando corresponde, se emplean los nombres comu-
nes y los de la IUPAC, asi como las notaciones abreviadas del sistema delta y omega.

GRASAS Y ACIDOS GRASOS DE LA DIETA

En las grasas de la dieta se incluyen todos los lipidos que se encuentran en tejidos ani-
males y vegetales y que se ingieren como alimento. Las grasas (solidas) o aceites (liqui-
dos) mas comunes son los glicerolipidos, los cuales se componen fundamentalmente
de TG. Estos suelen estar acompafiados de pequefas cantidades de PL, MG, DG y
esteroles/ésteres de esterol. Los acidos grasos constituyen los principales componentes
de estos lipidos y son necesarios en la nutricion humana como fuente de energia y para
cumplir con funciones de caracter metabolico y/o estructural.

Los acidos grasos de la dieta mas comunes han sido subdivididos en tres grupos seguin
el grado de insaturacion: los acidos grasos saturados (SFA) no poseen dobles enlaces,
los acidos grasos monoinsaturados (MUFA) poseen un doble enlace y los &cidos grasos
poliinsaturados (PUFA) poseen dos o mas dobles enlaces. Estos acidos grasos poseen
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por regla general un numero par de d&tomos de carbono y estructuras no ramificadas.
Los dobles enlaces de acidos grasos insaturados que existen en la naturaleza son muy
a menudo de orientacién cis. Una configuracion cis significa que los &tomos de hidro-
geno unidos a los dobles enlaces se encuentran en el mismo plano. Si los &tomos de
hidrégeno se encuentran en los planos opuestos, la configuracién se denomina trans.

ACIDOS GRASOS SATURADOS

Estos acidos presentan la formula general R-COOH. Se clasifican ademés en cuatro
subgrupos segun la longitud de su cadena: corta, media, larga o muy larga. Existen va-
rias definiciones en numerosas publicaciones sobre los subgrupos de SFA. Sin embargo,
la Consulta de Expertos FAO/WHO reconocié que era necesario establecer unas defini-
ciones a nivel internacional y es por ello que recomendd las siguientes definiciones para
describir los subgrupos de SFA:

Acidos grasos de cadena corta: de 3 a 7 4&tomos de carbono.

Acidos grasos de cadena media: de 8 a 13 4tomos de carbono.

Acidos grasos de cadena larga: de 14 a 20 4tomos de carbono.

Acidos grasos de cadena muy larga: con 21 0 més atomos de carbono.

En la Tabla 3.2 se muestran algunos de los SFA de la dieta mas comunes, los cuales
proceden principalmente de grasas animales y lacteas. También se han observado nive-
les considerables de SFA en algunos aceites tropicales, especialmente en los aceites de
palma y de coco.

TABLA 3.2
Acidos grasos saturados comunes en grasas y aceites de la dieta

Nombre comun Nombre sistematico  Abreviatura Fuentes principales

Butirico butanoico C4:0 Grasa lactea

Caproico hexanoico C6:0 Grasa lactea

Caprilico octanoico C8:0 Grasa lactea, aceites de coco y de palma.
Caprico decanoico C10:0 Grasa lactea, aceites de coco y de palma.
Laurico dodecanoico C12:0 Aceite de coco, aceite de palma.
Miristico tetradecanoico C14:0 Grasa lactea, aceite de coco, aceite de palma.
Palmitico hexadecanoico C16:0 La mayorfa de grasas y aceites.

Estearico octadecanoico C18:0 La mayoria de grasas y aceites.
Araquidico eicosanoico C20:0 Aceite de cacahuete.

Behénico docosanoico C22:0 Aceite de cacahuete.

Lignocérico tetracosanoico C24:0 Aceite de cacahuete.

ACIDOS GRASOS INSATURADOS

Estos acidos también se clasifican en tres subgrupos segun la longitud de su cadena. Al
igual que los anteriores, se han usado varias definiciones para describir los subgrupos
de este tipo de acidos. Pese a que no se ha llegado a un consenso internacional para
definir los subtipos de los &cidos grasos insaturados, la Consulta de Expertos FAO/WHO
recomienda las siguientes definiciones:

e Acidos grasos insaturados de cadena corta: con 19 o menos atomos de carbono.
e Acidos grasos insaturados de cadena larga: de 20 a 24 atomos de carbono.
e Acidos grasos insaturados de cadena muy larga: con 25 o mas atomos de carbono.
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Acidos grasos monoinsaturados

En la naturaleza existen méas de un centenar de MUFA cis, pero la mayoria son compo-
nentes poco comunes. El acido oleico (OA) es el MUFA mas comun y esta presente en
cantidades considerables en fuentes tanto de origen animal como vegetal. En la Tabla
3.3 se muestran los MUFA de la dieta mas comunes.

TABLA 3.3
Algunos acidos grasos monoinsaturados cis en grasas y aceites

Nombre comin  Nombre sistematico  Abreviatura delta Fuentes principales

Palmitoleico cis-9-hexadecénoico 16:1A9c (9¢c-16:1) Aceites de de origen marino, aceite de
macadamia, la mayorfa de aceites animales
y vegetales.

Oleico cis-9-octadecenoico 18:1A9c (9c-18:1) (OA)  Todos los aceites y grasas, especialmente

el aceite de oliva, el aceite de canola, los
aceites de girasol y cartamo ricos en acido

oleico.
cis-Vaccénico cis-11-octadecenoico 18:1A11c (11¢-18:1) La mayoria de aceites vegetales.
Gadoleico Cis-9-eicosenoico 20:1A9¢ (9¢-20:1) Aceites de de origen marino
cis-11-eicosenoico 20:1A11¢c (11¢-20:1) Aceites de origen marino
Erdcico cis-13-docosenoico 22:1A13c (13¢-22:1) Aceite de semilla de mostaza, aceite de

colza rico en acido erucico.

Nervoénico cis-15-tetracosenoico 24:1A15c (15¢-24:1) Aceites de origen marino

Acidos grasos poliinsaturados

Los PUFA naturales, con dobles enlaces separados por un metileno y de configuracion
cis pueden dividirse en 12 familias diferentes: pueden comprender entre dobles enlaces
situados en la posicion n-1 hasta la n-12 (Gunstone, 1999). Las familias mas importan-
tes, por lo que se refiere al grado de frecuencia y la salud y nutricién humanas, son la
n-6 y la n-3. En la Tabla 3.4 y en la Tabla 3.5 aparecen enumerados los miembros de
estas familias. El acido linoleico (LA) es el acido graso esencial primario o generador de
la familia n-6. Posee 18 4tomos de carbono y dos dobles enlaces. Ademas, el primer
doble enlace se encuentra a 6 atomos de carbono del extremo metilo de la cadena de
acidos grasos, y este es el motivo de que se denomine n-6. El LA puede ser desaturado
y alargado en humanos para formar series de PUFA n-6 (Tabla 3.4). El 4cido a-linolénico
(ALA) es el 4cido graso esencial primario o generador de la familia n-3. Cuenta igual-
mente con 18 dtomos de carbono, pero posee tres dobles enlaces. A diferencia del LA,
el primer doble enlace del ALA se encuentra en el tercer &tomo de carbono partiendo
del extremo metilo de la cadena de acidos grasos, y de ahi el nombre de n-3. Al igual
gue el LA, el ALA también puede ser desaturado y alargado para formar series de PUFA
n-3 (Tabla 3.5).

El LA y el ALA se encuentran en todas las grasas de la dieta y presentan mayores
proporciones en la mayoria de los aceites vegetales (White, 2008). El ALA se encuentra
sobre todo en las plantas y presenta mayores concentraciones en algunas semillas y
frutos secos y en algunos aceites vegetales. El acido araquidénico (AA) es el PUFA n-6
mas importante de todos los acidos grasos n-6 porque es el precursor principal de los
eicosanoides derivados de la familia n-6 (este aspecto se tratard mas adelante en este
capitulo). El AA se encuentra en menor cantidad en carnes, huevos, pescado, algas y
otras plantas acuaticas (Wood et al., 2008; Ackman, 2008a). El acido eicosapentaenoi-
co (EPA) y el 4cido docosahexaenoico (DHA) son los acidos grasos n-3 mas importantes
de la nutricion humana (tema que se abordara mas adelante en este capitulo y en otros
capitulos del presente informe). El EPA y el DHA son componentes de los lipidos ma-
rinos. De hecho, la caballa, el salmon, la sardina, el arenque y el eperlano son fuentes
muy ricas en EPA y DHA (Ackman, 2008a). Los aceites de pescado que contienen un
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60 % de EPA y DHA se venden como fuentes de estos importantes acidos grasos n-3.
Ya se encuentran disponibles aceites de algas y otros aceites de fuentes unicelulares de
LCPUFA que proporcionan EPA+DHA+AA. Ademas, los aceites modificados genética-
mente, producidos mediante manipulacién genética de la soja y otras plantas, se estan
desarrollando actualmente y estaran disponibles en un futuro cercano.

TABLA 3.4

PUFA n-6 importantes a nivel nutricional

Nombre comiin

Nombre sistematico

Abreviatura omega

componente en cantidad

minima de tejidos animales

Fuentes principales

Acido linoleico
Acido y-linolénico

Acido dihomo-y-
linolénico

Acido araquidénico

Acido
docosatetraenoico

Acido

docosapentaenoico

TABLA 3.5

acido cis-9,cis-12
-octadecadienoico

acido cis-6,cis-9,cis-12
-octadecatrienoico

acido cis-8,cis-11,cis-14
-eicosatrienoico

acido cis-5,cis-8,cis-11,
cis-14-eicosatetraenoico
acido cis-7,cis-10,cis-13,
cis-16-docosatetraenoico
4cido cis-4,cis-7,cis-10,
cis-13, cis-16-docosapentaenoico

PUFA n-3 importantes a nivel nutricional

18:2n-6 (LA)

18:3n-6 (GLA)

20:3n-6 (DHGLA)

20:4n-6 (AA)

22:4n-6

25:5n-6 (DPA)

la mayoria de aceites vegetales

aceites de semillas de onagra, borraja
y grosella negra

componente en cantidad minima de
tejidos animales

grasas animales, higado, lipidos del
huevo, pescado

componente en cantidad minima de
tejidos animales

componente en cantidad minima de
tejidos animales

Nombre comun

Nombre sistematico

Abreviatura omega

Fuentes principales

Acido o-linolénico

Acido estearidénico

Acido
eicosapentaenoico

Acido

docosapentaenoico

Acido
docosahexaenoico

acido cis-9,cis-12-cis-15
-octadecatrienoico

acido cis-6,cis-9,cis-12,cis-
15-octadecatetraenoico

acido cis-8,cis-11,cis-14,cis-
17-eicosatetraenoico

acido cis-5, cis-8,cis-11,cis-
14,cis-17-eicosapentaenoico

acido cis-7,cis-10,cis-13,
cis-16, cis-19
-docosapentaenoico
acido cis-4,cis-7,cis-10,
cis-13,cis-16,cis-19
-docosahexaenoico

18:3n-3 (ALA)

18:4n-3 (SDA)

20:4n-3

20:5n-3 (EPA)

22:5n-3 (n-3 DPA)

22:6n-3 (DHA)

aceites de lino, perilla, canola y soja

aceites de pescado, aceite de soja
modificado genéticamente, aceite de
semilla de grosella negra y aceite de
canamo

componente en cantidad minima de
tejidos animales

pescado, especialmente el azul
(salmoén, arenque, anchoa, eperlano
y caballa)

pescado, especialmente el azul
(salmoén, arenque, anchoa, eperlano
y caballa)

pescado, especialmente el azul
(salmoén, arenque, anchoa, eperlano
y caballa)

Ademas de los acidos grasos mencionados, la dieta humana incluye acidos grasos trans,
los cuales provienen de depdsitos de rumiantes y grasas lacteas (Huth, 2007), asi como
de alimentos preparados a partir de aceites parcialmente hidrogenados (Craig-Schmidt
y Teodorescu, 2008), aungue esta Ultima fuente es la que predomina. En los ultimos
afos, los investigadores han centrado su atencion en los acidos grasos de la dieta se-
cundarios y poco comunes tales como los isémeros del 4cido linoleico conjugado (CLA)
(Tricon et al., 2005), los isémeros del 4cido linolénico conjugado (CLN) (Tsuzuki et al.,
2004) y los acidos grasos con un anillo de furano (Spiteller, 2005), debido a sus efectos
potencialmente beneficiosos para la salud.

METODOS ANALITICOS

El andlisis de acidos grasos procedentes de muestras bioldgicas o alimentos implica ge-
neralmente la consecucion de tres pasos: extraccion de lipidos, conversién de los lipidos
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extraidos a ésteres metilicos de acidos grasos (FAME) y andlisis de los FAME mediante
cromatografia gas-liquido (GC) para la determinacion del perfil de los 4cidos grasos.

En la actualidad existen varios métodos muy buenos para la extracciéon de grasas
(Christie, 2003 y 2008). Los procedimientos de extraccion simple mediante solventes
organicos no polares pueden emplearse para muestras ricas en triglicéridos. La forma
mas adecuada de llevar a cabo la recuperacion cuantitativa de la compleja mezcla lipi-
dica procedente de tejidos animales es la utilizacion de procedimientos que emplean la
mezcla de solventes polares tales como el cloroformo-metanol de Folch et al. (1957) o
el procedimiento de Bligh y Dyer (1959). Si se siguen los procedimientos tal y como se
describen en los trabajos originales, los resultados obtenidos seran muy fiables.

Los lipidos procedentes de plantas y tejidos fotosintéticos son muy propensos a sufrir
una degradacién extensiva catalizada por enzimas cuando se extraen con cloroformo-
metanol. La mejor forma de evitar este problema es realizar una extraccion preliminar
con propan-2-ol, seqguida de una extraccién de los residuos con cloroformo-metanol
(Nicholos, 1963).

A la hora de analizar cualquier alimento para obtener informacién sobre sus acidos
grasos, se recomienda utilizar el método oficial de la AOAC 996.06 (AOAC, 2005). El
procedimiento supone llevar a cabo una hidrélisis de las muestras de alimentos me-
diante un acido o una base, seguida de una extracciéon con éter de las grasas liberadas,
transesterificacion de las grasas extraidas a FAME y determinacion del perfil de acidos
grasos mediante GC capilar.

Recientemente se ha desarrollado un procedimiento muy novedoso y sencillo que
permite analizar la composicidon de los acidos grasos de todos los lipidos sanguineos
mediante GC y sin tener que extraer ningun lipido. Para llevarlo a cabo hay que obte-
ner gotas de sangre de unos 50 L de las yemas de los dedos y colocarlas en un papel
de cromatografia. Este se introduce en un tubo de ensayo y se somete directamente a
transmetilacién para un andlisis GC (Marangoni et al., 2004a). Se trata por tanto de un
método rapido y econdmico para el analisis de los acidos grasos circulantes. Ademas,
este método puede aplicarse a otros especimenes biolégicos. También conviene resaltar
gue la obtencién de muestras sanguineas en papel de cromatografia es una técnica
muy practica y comoda ya que garantiza un almacenamiento a largo plazo y facilita el
transporte de muestras sanguineas.

Se suelen preparar los FAME mediante transesterificacion con acido clorhidrico, acido
sulfurico o trifluoruro de boro en metanol (Christie, 2008). Sin embargo, los reactivos
de la metilacién acida no deberian utilizarse en muestras que contengan isémeros del
CLA. En esos casos se recomienda utilizar la metilacion con metdxido de sodio.

Los analisis del perfil de los acidos grasos se realizan mucho mejor si se utilizan GC
con un detector de ionizacién de llama (DIL). Para los analisis de mezclas de FAME que
no contienen acidos grasos trans se recomiendan columnas capilares ligadas y polares
de 30 m x 0,32 (0 0,25 mm) preparadas por Carbowax-20m. El tiempo de ejecucion
habitual de GC para los FAME procedentes de aceites de pescado y otros lipidos, los
cuales contienen acidos grasos de cadena larga altamente insaturados como el DHA, es
de unos 65 minutos cuando la temperatura de la columna se opera isotérmicamente a
190 °C con gas portador helio a 12 psig. Con la programacion de la temperatura de la
columna (mantenida a 190 °C durante 8 minutos, se programa a 30 °C/min hasta 240
°C) se puede realizar el mismo analisis en un tiempo de ejecucion de unos 25 minutos
(Ackman, 2008b).

Para andlisis de muestras que contienen isbmeros cis y trans se recomiendan co-
lumnas FFSC de 100 m recubiertas con fases estacionarias de cianopolisiloxano muy
polar. La mejor separacion de todos los acidos grasos de aceites vegetales parcialmente
hidrogenados, con superposiciones minimas de isdmeros cis-trans de 18:1, asi como
otros acidos grasos, se alcanza cuando la temperatura de la columna se opera isotér-
micamente a 180 °C con hidrégeno como gas portador con un caudal de 1,0 ml/min
(Ratnayake, 2004; Ratnayake et al., 2006; AOCS, 2005).
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La aplicacion de desarrollos técnicos innovadores al analisis de acidos grasos, tales
como la cromatografia de gases rapida, ha supuesto una gran simplificacion del pro-
ceso, especialmente al reducir la duracion del analisis, que se puede realizar facilmente
sobre una gran cantidad de muestras en estudios clinicos. Este procedimiento se basa
en el aumento de la velocidad y de la presion del gas portador, columnas cromatogra-
ficas de didmetro reducido y un gradiente mas rapido de temperatura. Como resultado
de todo esto, el tiempo de analisis para los acidos grasos plasmaticos se puede reducir
a 12 minutos o menos (Masood et al., 2005)

A menudo es necesario examinar la composicién en acidos grasos de las clases de
lipidos en los analisis de los especimenes biolégicos, entre los que se incluyen los PL, los
TGy los ésteres de colesterol (CE) en el plasma, el higado y otros tejidos. La cromato-
grafia en capa fina (TLC) es la técnica mas adecuada para aislar pequenas cantidades
de componentes lipidicos (Christie, 2008). Ademas, permite separaciones muy buenas
con tiempos de elucién relativamente cortos.

Lipidomica

Los estudios en gendmica, protedmica y metabolémica nos han conducido a la nueva
ciencia de la lipidémica, la cual se define como la caracterizaciéon detallada de las espe-
cies moleculares de lipidos de las muestras bioldgicas. La lipiddmica tiene como objetivo
relacionar las composiciones lipidicas de los sistemas biolégicos con sus funciones bio-
l6gicas en cuanto a la expresion de los genes implicados en el metabolismo y funcion
de los lipidos, incluyendo la regulacion de los genes (Spener et al., 2003). Las especies
moleculares de lipidos de muestras bioldgicas son muy diversas y se organizan en varias
combinaciones y permutaciones. La identificacion de estas moléculas complejas es todo
un desafio. Pero no es el Unico, ya que relacionar los datos analiticos con sus funciones
bioldgicas es también un reto. Sin embargo, la estrategia subyacente en la lipidémica
supone, en primer lugar, el aislamiento de las muestras biolégicas y de las subfraccio-
nes y, en segundo lugar, la extraccién de los lipidos complejos libres de proteinas y de
otros componentes no lipidicos (Wolf y Quinn, 2008). Entonces se fraccionan los lipidos
extraidos, normalmente mediante un proceso de cromatografia de varios pasos. En el
ultimo paso se identifican y cuantifican las especies moleculares individuales. La iden-
tificacion de las especies moleculares de los lipidos se realiza mediante la sofisticada
tecnologia de espectrometria de masas (Wolf y Quinn, 2008). Los métodos modernos
de espectrometria de masas son muy sensibles y pueden aportar datos cuantitativos
muy buenos. Algunos ejemplos de estos métodos son la ionizacién por electrospray,
el bombardeo con &tomos rapidos, la ionizacién quimica a presion atmosférica, la fo-
toionizacion a presion atmosférica y las técnicas de desorcion laser asistida por matriz.

Un resultado importante de la lipidémica ha sido el desarrollo del sistema de clasifi-
cacién global y exhaustivo de los lipidos que se discutid anteriormente (Tabla 3.1). Este
nuevo sistema de clasificacion facilitara la comunicacion internacional en lo referente a
los lipidos y ayudara a hacer frente a las enormes cantidades de datos que generaran
los nuevos especialistas de esta ciencia.

DIGESTION, ABSORCION Y TRANSPORTE DE GRASAS

El proceso digestivo es muy complicado y requiere una coordinacion de las funciones
lingual, gastrica, intestinal, biliar y pancreatica. Al principio, la grasa se mastica y se
mezcla con la lipasa lingual, sequida de una hidrélisis por la lipasa gastrica en el esto-
mago y mas tarde por la lipasa pancreatica en el intestino delgado. La hidrolisis de los
TG produce 2-monoacil-sn-gliceroles y acidos grasos libres. La formacién de 2-mono-
sn-gliceroles facilita la absorcion de PUFA en la posicion sn-2 y la retenciéon de estos
acidos grasos en los glicerolipidos que se generan y transfieren posteriormente a los
tejidos. La hidrolisis de los PL produce sn-1-lisofosfolipidos y acidos grasos libres. Los
ésteres de colesterol alimentarios se hidrolizan a colesterol y acidos grasos libres.
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Los acidos grasos de cadena corta y media liberados son absorbidos por el intestino
y se conducen a través de la vena porta al higado, donde se oxidan rapidamente (Gurr
y Harwood, 1991). Los otros productos de la hidroélisis, como son los acidos grasos de
cadena larga, el 2-monoacilglicerol, los lisofosfolipidos y el colesterol, se mezclan con
las sales biliares y la lecitina para formar micelas, que son absorbidas a través de la
pared del intestino. En este punto los acidos grasos se convierten en TG. Ademas, el
colesterol y los lisofosfolipidos también se convierten en sus ésteres de acidos grasos.
Los TG recién sintetizados, los fosfolipidos y los ésteres de colesterol se combinan con
apolipoproteinas sintetizadas de novo para formar quilomicrones que son transpor-
tados fuera del enterocito e incorporados al torrente sanguineo a través de los vasos
linfaticos. Dentro del torrente sanguineo, los TG de los quilomicrones son hidrolizados a
acidos grasos libres y glicerol por la lipoproteinlipasa. A continuacion, los acidos grasos
y el glicerol pasan a través de las paredes capilares para ser utilizados por las células
como energia o almacenados como grasas en el tejido adiposo. Algunos de los acidos
grasos libres liberados se unen a la albumina y son metabolizados por el higado.

Los remanentes de los quilomicrones son eliminados de la circulacion por receptores
especificos y por los receptores de las LDL. El higado cataboliza los restos de los quilo-
micrones, vuelve a sintetizar TG a partir de los acidos grasos y produce lipoproteinas de
muy baja densidad (VLDL), que se componen principalmente de TG y pequefas canti-
dades de colesterol y fosfolipidos, que se liberan a la circulaciéon. Las VLDL son los prin-
cipales portadores de TG y los sustratos para la lipoproteinlipasa endotelial y, ademas,
suministran acidos grasos libres a los tejidos adiposo y muscular. Por la accion hidrolitica
de la lipasa las VLDL pierden algunos de los TG y se transforman en lipoproteinas de
densidad intermedia (IDL) y, finalmente, en LDL. Los receptores de las LDL de los tejidos
periféricos y del higado se encargan de captar las LDL. Las LDL transfieren principalmen-
te los ésteres de colesterol del plasma a los tejidos periféricos donde son hidrolizados
a colesterol libre y, més tarde, reesterificados. Las lipoproteinas de alta densidad (HDL)
también juegan un papel importante en el transporte de lipidos. En los seres humanos,
las HDL transportan del 15 al 40 % del colesterol total del plasma y estan involucradas
en el transporte de colesterol desde los tejidos periféricos al higado. La absorcién (con-
sumo y eliminacion)/ingesta de los acidos grasos de la dieta mas comunes es de mas
del 95 % en humanos. Sin embargo, la absorcion de &cido estedrico de fuentes ricas
en dicho acido es baja (65 %), mientras que en las dietas mixtas la absorcién alcanza
el 94 % (Baer et al., 2003).

La estructura de los alimentos puede influir en la aparente biodisponibilidad de los
lipidos de los alimentos. La incorporaciéon del EPA y del DHA procedentes del pescado
en los lipidos del plasma presenta una mayor eficacia que cuando se administran en
forma de capsulas (Visioli et al., 2003). La preemulsificaciéon de una mezcla de aceite
antes de la ingestiéon también puede aumentar la absorcion de EPA y DHA (Garaiova et
al., 2007). La naturaleza fisica en la que se encuentran los TG en los productos lacteos
puede afectar a la velocidad de su digestion. Una dieta que contiene 40 g de grasa
lactea, ingerida diariamente durante 4 semanas como queso, no aumenta el colesterol
total ni el colesterol de las lipoproteinas de baja densidad (LDL-C) en comparacién con
la mantequilla (Nestel et al., 2005). Otro estudio ha demostrado que la estructura fisica
de alimentos ricos en grasas (leche, queso mozarela y mantequilla) no tiene un efecto
importante en las concentraciones postprandiales de TG en plasma (Clemente et al.,
2003).

La composicion de la posicion sn-2 de los TG y los PL es de gran importancia, ya que,
como se menciond anteriormente, la posicién sn-2 facilita la absorcion de estos acidos
grasos como 2-monoacil-sn-gliceroles que se utilizan en la resintesis de los TG y de los
glicerofosfolipidos que se lleva a cabo después de la absorciéon de las grasas (Lehner y
Kuksis, 1996). En los aceites de semillas, los PUFA se enriquecen en gran medida en la
posicion sn-2, mientras que los SFA se concentran en las posiciones sn-1y sn-3y los
MUFA son distribuidos de manera relativamente uniforme. En la mayoria de las grasas
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animales comestibles, los SFA se encuentran sobre todo en la posicion sn-1, aunque
también podemos encontrar una apreciable cantidad de acido oleico. La posicion sn-2
tiende a contener principalmente PUFA, especialmente LA. Sin embargo, en la leche de
vaca, todo el &cido butirico (C4:0) y la mayoria del 4cido hexaenoico (C6:0) se encuen-
tran en la posicion sn-3, mientras que los SFA de cadena larga (C14:0, C16:0 y C18:0)
se distribuyen por igual en las posiciones sn-1y sn-2. En la leche humana, el 4cido pal-
mitico (C16:0) se encuentra principalmente en la posiciéon sn-2, mientras que el acido
estearico (C18:0) se encuentra en la posicion sn-1. En los lipidos marinos, los SFA y los
MUFA se encuentran sobre todo en las posiciones sn-1y sn-3, mientras que los PUFA
estdn muy concentrados en la posicién sn-2, si bien un nimero considerable de estos
Ultimos también se puede observar en la posicién sn-3.

Los fosfolipidos (PL) son componentes de las membranas celulares, que se encuen-
tran en los alimentos y los aceites extraidos en pequefias cantidades. Un SFA es gene-
ralmente esterificado en la posicion sn-1y un PUFA en la posicidn sn-2. Asi, aungue se
trate de un componente presente en menor cantidad en los alimentos, los PL pueden
ser una fuente importante de PUFA.

Metabolismo de los acidos grasos

Oxidacion

La grasa almacenada en forma de TG representa la fuente de energia mas concentrada
del cuerpo, ya que los TG son de tamafo reducido y anhidros. El rendimiento energé-
tico de un gramo de grasa catabolizada es de 9 Kcal (37,7 KJ/g), comparado con las 4
Kcal (16,8 KJ/g) de las proteinas y los hidratos de carbono.

Los &cidos grasos producen energia mediante B-oxidacion en las mitocondrias. En
general, el proceso de B-oxidacién no es muy eficiente ya que requiere transporte a la
mitocondria mediante la carnitina, que consta de cuatro pasos. Por consiguiente, los
acidos grasos son mas lentos para producir energia que los hidratos de carbono, y son
almacenados preferentemente en el tejido adiposo. Ademas, la oxidacion de acidos
grasos de cadena muy larga se lleva a cabo inicialmente en los peroxisomas y no es muy
eficiente. En aquellas personas que siguen dietas ricas en grasas y que presentan una
ingesta calorica excesiva, la mayor parte de los acidos grasos de la dieta se almacenan
rapidamente en el tejido adiposo.

La estructura de los 4cidos grasos influye en la velocidad de oxidacién. Por lo gene-
ral, los acidos grasos de cadena larga se oxidan mas lentamente y los acidos grasos
insaturados se oxidan mas rapidamente que los saturados. La oxidaciéon de los &cidos
grasos saturados disminuye al aumentar la longitud de la cadena de carbono (laurato >
miristato > palmitato > estearato) (Leyton et al., 1987). En el caso de los acidos grasos
insaturados, la oxidacion que tiene lugar en 24 horas se produce en el siguiente orden:
ALA > OA > LA > AA.

Sintesis de novo de los acidos grasos
El proceso de sintesis implica la conversion de los hidratos de carbono que estan en
exceso en la dieta en unidades de acetato, y la condensacién de acetato, como acetil
coenzima A (acetil CoA), con bicarbonato para formar malonil CoA. El acetil CoA se
combina con una serie de moléculas de malonil CoA para formar acidos grasos satu-
rados de diferentes longitudes de carbono, siendo el producto final el &cido palmitico
(16:0). Las reacciones de sintesis de los acidos grasos hasta esta etapa tienen lugar
en el complejo multienzimatico de la sintetasa de acidos grasos. Una vez que el 4cido
palmitico se libera de dicho complejo, puede ser alargado a &cido estearico e incluso a
acidos grasos saturados superiores si se afiaden grupos acetilo, mediante la accién de
los sistemas de alargamiento de los &cidos grasos.

En los tejidos animales la desaturacion de los acidos grasos saturados sintetizados
de novo se detiene con la formacion de MUFA de la serie n-9. Esta conversion es lle-
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vada a cabo por la A9-desaturasa, que es una enzima muy activa en los tejidos de los
mamiferos, y que introduce dobles enlaces en la posicion 9-10 de la cadena. El 4cido
oleico (18:1A9 0 18:1n-9) es el producto principal. Los productos de la sintesis de novo
son esterificados con glicerol para formar TG. En el higado estos TG se incorporan a las
VLDL y se transportan a la circulaciéon. En el tejido adiposo se almacenan en forma de
gotitas de lipidos. Si se sigue constantemente una dieta baja en grasas y rica en hidratos
de carbono, el tejido adiposo se compondra sobre todo de 16:0, 18:0y 18:1n-9, que
son los principales productos de la sintesis de novo (Vemuriy Kelly, 2008). Aquellas per-
sonas que ingieren grandes cantidades de LA depositaran este acido graso en el tejido
adiposo (Thomas et al., 1987). Si se produce una falta de LA y otros PUFA en la dieta,
el 18:1n-9 se desatura mas y justo después tiene lugar el alargamiento que da lugar a
la familia n-9 de los PUFA.

Los &cidos grasos de la dieta tienen una gran influencia en la sintesis de novo y es pro-
bable que todos los acidos grasos, excepto los acidos grasos de cadena corta, la inhiban
(Vemuri y Kelly, 2008). Las personas sanas con vida independiente tienen una gran
capacidad de sintesis de novo, lo que aporta como término medio y aproximadamente
el 20 % de los TG del tejido adiposo recién formado (Strawford et al., 2004). Factores
como la dieta habitual, la actividad fisica, la genética, las hormonas, etc. pueden influir
en la sintesis de novo. Se deben llevar a cabo mas investigaciones para determinar
cdmo estos factores, especialmente el exceso de grasas comestibles, influyen en la
sintesis de novo.

Sintesis de LCPUFA a partir de LA y ALA

Aunque los mamiferos pueden introducir facilmente dobles enlaces en la posicién A9,
no pueden introducir dobles enlaces adicionales entre la posicion A10y el extremo ter-
minal metilo. Por lo tanto, el LAy el ALA no pueden ser sintetizados por los mamiferos.
Sin embargo, las plantas pueden sintetizar ambos al introducir dobles enlaces en las
posiciones A12 y A15. Debido a que son precursores necesarios para la sintesis de LC-
PUFA y de eicosanoides, el LA y el ALA son acidos grasos esenciales y deben obtenerse
de las plantas que tomamos en la dieta.

Una vez obtenidos el LA y el ALA de la dieta, se pueden convertir en familias n-6 y
n-3 de LCPUFA C20 y C22 mediante una serie de reacciones alternas de desaturacion y
alargamiento (Figura 3.1). Estas rutas sélo necesitan las desaturasas A6 y A5, una elon-
gasa del sistema microsémico y una fase de acortamiento de la cadena, lo que implica
la B-oxidacion en los peroxisomas (Moore et al., 1995; Sprecher, 2002). El primer paso
consiste en la insercion de un doble enlace en la posicidon A6 del LA y del ALA mediante
la accion de la A6-desaturasa, a la cual le sigue el alargamiento de dos unidades de
carbono de la cadena mediante la elongasa y la introducciéon de otro doble enlace en
la posicion A5 mediante la A5-desaturasa para formar el acido araquiddnico (20:4n-6
0 AA) y el acido eicosapentaenoico (20:5n-3 o EPA), respectivamente. En el siguiente
paso, el AA y EPA son alargados mediante dos unidades de carbono a 22:04n-6 y
22:5n-3 (n-3 DPA), respectivamente. Un alargamiento adicional de 22:04n-6 y 22:5n-
3 mediante dos unidades de carbono produce 24:4n-6 y 24:5n-3, respectivamente.
A continuacion, estos PUFA C24 son desaturados por la A6-desaturasa para producir
24:5n-6 y 24:6n-3. Esta es la misma enzima que desatura al LA y al ALA (D'Andrea et
al., 2002). El DHA se forma a partir del 24:6n-3 a través de un acortamiento de la cade-
na por dos unidades de carbono durante un ciclo de la ruta B-peroxisémica. Mediante
el mismo mecanismo de acortamiento de la cadena, el 22:5n-6 se produce a partir del
24:5n-6.

Las dos rutas son independientes la una de la otra y no hay reaccién cruzada. Sin em-
bargo, ambas rutas emplean las mismas enzimas, por lo que las dos series compiten por
las transformaciones. Puesto que el LA es el PUFA predominante en la dieta humana'y
la ingesta de ALA es generalmente baja, el plasmay los niveles celulares de los LCPUFA
n-6 derivados del LA tienden a ser mas altos que los niveles de LCPUFA n-3.
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FIGURA 3.1
Rutas metabdlicas para la transformacién de los acidos linoleico y a-linolénico de la dieta en
acidos grasos poliinsaturados de cadena larga

Serien-6 Serie n-3
18:2n-6 18:3n-3
(linolei co) (a-linol énico)

A6-desaturasa

18:3n-6 18:4n-3
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elongasa
20:3n-6 20:4n-3
(eicosatetraenoico)
1 As-desaturasa
20:4n-6 20:3n-3
(araquidénicoe) (eicosapentaenoica)
elongasa
22:4n-6 22:5n-3
(adrénico) (n-3-docosapentasnoico)
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24:4n-6 24:5n-3
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(n-6-tetracosapentaenoico) (n-3-tetracoszhexaenoico)
B-oxidacion

22:5n-6 22:6n-3
(n-6-docosapentaenocico) (docosahexaenoico)

Rendimiento de la transformacion

Aunque los humanos y los animales tienen la capacidad de transformar el ALA en EPA
y DHA, el rendimiento de la trasformacion es bajo, en particular en el caso del DHA. En
general, la ingesta de ALA aumenta el ALA, el EPAy el DPA n-3, aunque el DHA aumen-
ta muy poco en las fracciones del plasma (plaguetas, gldbulos blancos y glébulos rojos)
o en la leche materna (Gerster, 1998; Li et al., 1999; Mantzioris et al. 1994; Brenna,
2002; Li et al., 2002; Francois et al., 2003; Burdge y Calder, 2005). Numerosos estudios
también muestran una tendencia del DHA a disminuir cuando aumenta notablemente
el consumo de ALA (Burdge y Calder, 2005). En estudios basados en marcadores de
isdtopos estables se observéd que el rendimiento de transformacion del ALA en EPA es
deun0,2 %, en DPAn-3deun 0,13 % y en DHA de un 0,05 % (Pawlosky et al., 2001).
Hay varias explicaciones posibles para la escasa transformacion del ALA en DHA. Una
gran proporcién del ALA ingerido se oxida a acetil-CoA, el cual se recicla en la sintesis
de novo de colesterol, de los acidos grasos saturados y monoinsaturados, o se meta-
boliza a diéxido de carbono (DeLany et al., 2000). Ademas, es el 4cido graso insaturado
que se oxida de forma mas rapida (Nettleton, 1991). A diferencia del LA, la velocidad
de acilacién del ALA en los lipidos de los tejidos es baja. La concentracion de ALA en los
fosfolipidos del plasma y de los tejidos es generalmente inferior al 0,5 % del total de
acidos grasos (Burdge y Calder, 2005). Lo mas probable es que este bajo contenido de
ALA no sea suficiente para competir con el LA por la 6-desaturasa.
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Sin embargo, en algunos informes se muestra que el contenido corporal en DHA se
puede mejorar mediante la ingesta a largo plazo de aceites vegetales que contengan
ALA y menos LA (Ezaki et al., 1999; Ghafoorunissa et al., 2002). Esta observacion es
muy importante para los vegetarianos y para aquellos que por diversas razones no
incluyen pescado en su dieta regular. Se deben llevar a cabo maés investigaciones para
confirmar estos hallazgos. Sin embargo, el aumento de DHA puede no ser inmediato
y también puede no ser tan eficaz como el consumo directo de DHA en pescados o en
suplementos de aceite de pescado (Burdge y Calder, 2005).

Los estudios en animales han demostrado que la méxima incorporacién del DHA
a los tejidos se puede lograr utilizando dietas con relaciones de LA-ALA de 4:0 y 2:1
(Woods et al., 1996; Bowen et al., 1999; Blank et al., 2002). Sin embargo, un estudio
de alimentacion humana ha demostrado que la cantidad absoluta de ALA influye en la
transformacion de dicho &cido en sus derivados mas que la relacion LA/ALA(Goyens et
al., 2006). Parece ser que una reduccion del LA alimentario junto con un aumento en
la ingesta del ALA seria la forma méas adecuada de mejorar la sintesis de EPA y DHA.
Algunos datos limitados nos sugieren que la transformacién de ALA en EPA y DHA
es sustancialmente mayor en las mujeres jovenes que en los hombres de edad similar
(Burdge y Wootton, 2002; Burdge et al., 2002).

En resumen, la ruta biosintética de los seres humanos no parece proporcionar un nivel
suficiente de ALA para que éste sustituya al EPA y al DHA de la dieta. Solo se alcanzan
grandes niveles de EPA y DHA en la sangre u otras células cuando éstos son incorpora-
dos como tales en la dieta mediante el consumo de pescado y aceites de pescado, que
son fuentes ricas en estos LCPUFA de serie n-3.

Influencia de los factores ambientales sobre la transformacion del LA y del ALA
en LCPUFA de series n-6 y n-3

Algunos factores ambientales afectan a la actividad de las desaturasas A5y A6y, por
lo tanto, a la transformacion del LA y del ALA en sus correspondientes LCPUFA. El co-
lesterol de la dieta disminuye la actividad de las desaturasas (Huang et al., 1985, 1990;
Garg et al., 1986). Las dietas ricas en grasas también disminuyen la actividad de las
desaturasas (Garg et al., 1986). La actividad de la A5-desaturasa parece ser baja en per-
sonas con diabetes (Jones et al., 1986; Bassi et al., 1996). Los niveles bajos de insulina,
la falta de proteinas y minerales como el hierro, zinc, cobre y magnesio, los cuales estan
asociados a menudo con la desnutricién, disminuyen la actividad de la A6-desaturasa
y, por lo tanto, las transformaciones del LA y del ALA en LCPUFA. Estas observaciones
pueden tener cierta relevancia para las poblaciones de los paises en vias de desarrollo
cuyas dietas carecen de energia y nutrientes. Un tema adicional relacionado con el
metabolismo de los PUFA que tendria que ser estudiado en detalle, teniendo en cuenta
que la transformacién del LA y del ALA en sus productos de cadena larga se lleva a
cabo principalmente en el higado, es el rendimiento de los pasos de la transformacién
en relacion con la funcién hepatica y las enfermedades. Aunque este tema no ha sido
suficientemente estudiado, los limitados datos de los que disponemos nos indican que
los niveles de AA y EPA son bajos en aquellos pacientes que padecen cirrosis.

El consumo de alcohol (Horrobin, 1987; Pawlosky y Salem, 2004) y el tabaquismo
(Santos et al., 1984; Simon et al., 1996; Leng et al., 1994; Marangoni et al., 2004b;
Agostoni et al., 2008) también disminuyen las concentraciones tisulares de LCPUFA.

Otro asunto actual de gran interés es el nivel extremadamente alto de LA en las dietas
en muchos paises occidentales (Lands, 2008). EI consumo habitual de LA en Europa,
Australia y Norteamérica oscila entre los 8,3 y los 19,0 g por dia en hombres y los 6,8 y
los 13,2 g por dia en mujeres (Burdge y Calder, 2005). Esto supone normalmente una
cantidad unas 10 veces mayor en comparacion con el consumo de ALA. Estos niveles
de LA pueden superar ampliamente los niveles necesarios para prevenir la carencia de
acidos grasos esenciales. La reduccion drastica del consumo de LA esta justificada en los
paises occidentales. Esto darfa lugar a una mayor transformacion del ALA en EPA y DHA
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(Lands, 2008). Sin embargo, hay que obrar con cautela en este sentido ya que un estu-
dio conocido como el Estudio de Salud de las Enfermeras (Nurses Health Study) mostrd
con el paso del tiempo que las enfermeras con una ingesta significativa de LA presen-
taban un menor riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares y de la mortalidad
ligada a las mismas (Hu et al., 1997). Es posible que el déficit en los niveles fisiolégicos
del EPA y del DHA sea mas importante que una mayor ingesta de ALA. Sin embargo,
para aquellos que no consumen LCPUFA n-3 tales como EPA o DHA, la competencia
por obtener LCPUFA n-3 a partir del ALA puede verse afectada. Cabe sefalar que los
PUFA n-3 procedentes de plantas pueden reducir el riesgo de cardiopatia coronaria, en
particular cuando la ingesta de PUFA n-3 procedentes del marisco es baja. Esto tiene
consecuencias para las poblaciones que consumen poco pescado graso (Mozaffarian
et al., 2005).

Formacién de eicosanoides y docosanoides

La formacién de eicosanoides es una funcion bioldgica importante de los LCPUFA C20
de las familias n-6 y n-3. Los eicosanoides incluyen prostaglandinas (PG), prostaciclinas
(PGI), tromboxanos (TX), leucotrienos (LT), acidos hidroperoxitetraenoicos (HPETE), aci-
dos hidroxieicosatetraenoicos (HETE) y lipoxinas (Lee y Hwang, 2008).

Hay dos rutas principales en las que participan dos enzimas microsémicas. La ciclooxi-
genasa (COX) transforma los acidos grasos C20 en prostanoides (PG, PGl y TX), mien-
tras que la lipooxigenasa (LOX) los transforma en HPETE, los cuales se transforman rapi-
damente en LT, HETE y lipoxinas (Smith et al., 1991; Samuelson, 1987). Los tres acidos
grasos mas importantes que participan en la produccién de eicosanoides son el DHGLA,
el AAy el EPA. Puesto que su numero de dobles enlaces es diferente, cada uno de ellos
da lugar a una serie diferente de eicosanoides. Los prostanoides de la serie 1y los leu-
cotrienos de la serie 3 se forman a partir del DHGLA. Los prostanoides de la serie 2 y los
leucotrienos de la serie 4 se forman a partir del AA, mientras que los prostanoides de
la serie 3y los leucotrineos de la serie 5 se producen a partir del EPA. Los eicosanoides
originados a partir del AA y del EPA son biolégicamente mas activos e importantes que
los derivados del DHGLA. En la Figura 3.2 y en la Figura 3.3 se muestran las rutas de los
eicosanoides derivados del AA y del EPA, respectivamente. Estos acidos grasos se libe-
ran de los PL de la membrana celular por la accion de la fosfolipasa-A2. El AA'y el EPA
compiten por las mismas enzimas y, por lo tanto, los niveles relativos de los productos
formados dependen de las concentraciones de AA y EPA de la membrana celular. Las
membranas celulares suelen contener una alta proporcién de AA y unas proporciones
bajas de EPA y DHA y, por lo tanto, el AA es el sustrato dominante para la sintesis de
eicosanoides. Sin embargo, un alto consumo de EPA o DHA puede inhibir la produccién
de eicosanoides derivados del AA (Corey et al., 1983; Culp et al., 1979). Ademas de
los eicosanoides, en los Ultimos afos se ha identificado un nuevo grupo de mediadores
formados a partir del EPA por la COX-2 , denominados resolvinas de serie E (Serhan
et al., 2000) (Figura 3.4). El DHA es un mal sustrato para la COXy, por lo tanto, no se
conocian derivados bioactivos de dicho acido graso. Recientemente, sin embargo, se
han identificado derivados bioactivos del DHA, originados por la COX-2 y la 5-LOX, que
han sido denominados resolvinas de serie D y protectinas (neuroprotectinas D1) y que
reciben el término genérico de docosanoides (Serhan et al., 2002; Bazan, 2007; Lee y
Hwang, 2008) (Figura 3.4).
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FIGURA 3.2

Formacién de eicosanoides a partir del acido araquidénico (AA) por medio de las rutas de la
ciclooxigenasa (COX) y la lipooxigenasa (5-LOX). HPETE = acido hidroperoxitetraenoico, HETE
= acido hidroxieicosatetraenoico, LT = leucotrieno, TX = tromboxanos, PG = prostaglandinas
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FIGURA 3.3

Formacion de eicosanoides a partir del acido eicosapentaenoico (EPA) por medio de las rutas de
la ciclooxigenasa (COX) y la lipooxigenasa (5-LOX). HPETE = acido hidroperoxitetraenoico, HETE
= acido hidroxieicosatetraenoico, LT = leucotrieno, TX = tromboxanos, PG = prostaglandinas
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FIGURA 3.4
Rutas metabdlicas para la transformacién de los acidos eicosapentaenoico (EPA) y docosa-
hexaenoico (DHA) en resolvinas y protectinas. Ciclooxigenasa (COX); lipooxigenasa (5-LOX)
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Funciones fisiologicas de los PUFA n-6 y n-3 y de los eicosanoides

Los dos acidos grasos esenciales, el LAy el ALA, asi como sus productos de cadena larga
(AA, EPA y DHA) tienen importantes funciones fisiolégicas en diferentes érganos. Tras
incorporarse a los lipidos estructurales, estos acidos grasos pueden modificar la fluidez
y el espesor de la membrana y alterar las interacciones especificas con las proteinas de
la membrana (Carrillo-Tripp y Feller, 2005). Aunque los efectos antiinflamatorios clave
del EPA y del DHA se deben a la inhibicion del metabolismo del AA, estos acidos grasos
n-3 tienen otra serie de efectos antiinflamatorios. Los acidos grasos n-3 afectan a las
citoquinas y a otros factores. Las citoquinas son una familia de proteinas producidas
y liberadas por las células implicadas en el proceso inflamatorio y en la regulacion del
sistema inmunitario. Los estudios de cultivos celulares han demostrado que los acidos
grasos n-3 pueden disminuir la expresion endotelial de una variedad de moléculas de
adhesion de los leucocitos inducidas por citoquinas y los productos proteinicos secreta-
dos implicados en la incorporacién de leucocitos y la ampliacién local de la inflamacion.
El DHA, a diferencia del EPA, es eficaz a la hora de reducir la expresién endotelial de
la E-selectina, la ICAM-1 (molécula de adhesion intercelular 1) y la VCAM-1 (molécula
de adhesion celular vascular 1), y reduce la capacidad de los ligandos de los monocitos
para adherirse al endotelio vascular (De Caterina y Libby, 1996). La magnitud de este
efecto es paralela a la de la incorporacion del DHA a los fosfolipidos celulares.

Otro papel bioldégico importante de los PUFA n-3 y n-6 es la regulacién de las enzi-
mas implicadas en el metabolismo lipidico. Los PUFA activan la expresién de los genes
de transporte y oxidacion de acidos grasos (acil-CoA sintetasa, acil-CoA oxidasa, pro-
teina hepatica de unién a acidos grasos, carnitina palmitioiltransferasa-1 y citocromo
P450A1) y reducen la expresion de genes que regulan la sintesis de novo de los lipidos
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(la estearoil CoA desaturasa, la acetil-CoA carboxilasa y la sintasa de acidos grasos)
(Jump, 2002; Jump, 2008; Sampath y Ntambi, 2005). Los PUFA ejercen estos efec-
tos sobre la expresién génica mediante la regulacion de tres factores principales de la
transcripcion que controlan multiples rutas involucradas en el metabolismo lipidico. Los
PUFA activan a los PPARa (receptores que estimulan la proliferacién de peroxisomas)
y reducen la concentracién nuclear de la proteina de union al elemento de respuesta
a hidratos de carbono (ChREBP)/Max-like factor X (MLX) y de la proteina de unién al
elemento de respuesta a esteroles (SREBP-1). La activacién de los PPARa por los PUFA
asegura la oxidacién de los acidos grasos, mientras que la reduccién de las SREBP-1 y
ChREBP)/MLX tiene como resultado la inhibicién de la sintesis de novo de los &cidos gra-
sos. Como tales, los PUFA promueven un cambio en el metabolismo hacia la oxidacion
de los acidos grasos y no hacia la sintesis de los acidos grasos y su almacenamiento. El
resultado de esta doble accion es un balance negativo de grasas, de ahi que los PUFA
sean buenos candidatos para el tratamiento dietético de la hiperlipidemia. Los factores
de transcripcidon muestran una respuesta diferencial a los PUFA. El EPA es un potente
activador de los PPARa y el DHA controla la abundancia nuclear de la SREBP-1. La
abundancia nuclear de la ChREBP/MLX, parece igualmente sensible a una amplia gama
de PUFA n-3 y n-6 de carbonos C18-C22 (Jump, 2008). Se deben llevar a cabo mas
estudios para evaluar la importancia de estas diferencias. La evaluacion de las mismas
puede proporcionar nuevos conocimientos sobre los trastornos del metabolismo lipidi-
co asociados con enfermedades metabdlicas crénicas como la diabetes y la obesidad.

Los PUFA n-3 y n-6 inhiben la sintasa de acidos grasos en el tejido adiposo. Los PUFA
también reprimen la transcripcién del gen de la leptina. La leptina es una hormona
producida en los adipocitos que regula el apetito, el peso corporal y la adiposidad. Se
ha correlacionado el aumento de los niveles plasmaticos de leptina con una mayor adi-
posidad, mientras que la pérdida de peso tiene como resultado la disminucion de los
niveles plasmaticos de leptina. La sustitucion de los SFA por los PUFA en la dieta provoca
una disminucién en los niveles plasmaticos de leptina (Reseland et al., 2001; Duplus et
al., 2000). Los PUFA de las series n-6 y n-3 con C20 y C22 afectan a la agudeza visual
y son necesarios para el desarrollo éptimo del cerebro.

Los eicosanoides derivados del AA y del EPA, asi como los docosanoides derivados
del DHA estan involucrados en varios procesos biolégicos entre los que se incluyen la
modulaciéon de la inflamacion, la agregacion plaquetaria, la respuesta inmunitaria, el
crecimiento y proliferacion celular, y la contraccion y la dilatacion de las células del mus-
culo liso (Tablas 3.6 y 3.7). Los eicosanoides derivados del EPA son generalmente menos
potentes que los derivados del AA. Este es el caso, por ejemplo, de la prostaciclina (PGI)
y del tromboxano (TX). El TX se produce en las plaquetas mientras que la prostaciclina
se origina en el endotelio vascular. El TXA2 derivado del AA es un potente agregante
plaquetario y vasoconstrictor mientras que la PGI2 es antiagregante y vasodilatadora.
La PGI3, derivada del EPA, tiene también accion antiagregante. Sin embargo, le TXA3,
derivado del EPA, es muy poco agregante. Un desequilibrio en la sintesis de eicosa-
noides en los tejidos puede conducir al desarrollo de ciertas condiciones patoldgicas,
entre las que se incluyen la trombosis, la enfermedad renal, la inflamacion, el asma, la
enfermedad inflamatoria intestinal y otras muchas condiciones inflamatorias (Calder,
2006). La funcion de los PUFA n-6 y n-3, de los eicosanoides y de los docosanoides en
la inflamacién, la funcién inmune y las enfermedades coronarias se explican detallada-
mente en otros capitulos de este informe.
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TABLA 3.6
Acciones fisiologicas de los eicosanoides derivados del acido araquidoénico

Eicosanoide Accion fisiologica

PGE Proinflamatoria, proagregatoria, reprime la respuesta inmunitaria, promueve el crecimiento y la

proliferacién celular, la vasodilatacién y la broncoconstriccion.

2

Antiinflamatoria leve (inhibe la 5-LOX y asi disminuye la formacién de la serie 4 del LT, produce la
15-LOX que promueve la formacion de lipoxinas antiinflamatorias).

PGl, Antiinflamatoria, inhibe la agregacion plaquetaria y es un potente vasodilatador.

TXA, Potente agregante plaquetario y potente vasoconstrictor.

PGD, Inhibe la agregacion plaquetaria, vasodilatacién, produce suefo.

PGF,, Induce la contracciéon del musculo liso y del Gtero.

LTB, Proinflamatoria, produce agregacion de neutréfilos y quimiotaxis de neutréfilos y de eosindfilos.

LTC, Proinflamatoria, promueve la permeabilidad de las células endoteliales, contrae las células del
musculo liso y estrecha las vias respiratorias periféricas.

LD, Contrae las células del musculo y estrecha las vias respiratorias periféricas.

12-HETE Quimiotaxis de neutrdfilos, estimula la secrecién de insulina inducida por la glucosa.

15-HETE Inhibe las lipooxigenasas 5y 12.

Lipoxina A Genera aniones superéxido, quimiotaxis.

Lipoxina B Inhibe la actividad de los linfocitos NK (citoliticos naturales).

Las concentraciones de eicosanoides y docosanoides sintetizados en los tejidos estan
relacionadas sobre todo con los niveles de los acidos grasos n-6 y n-3 en la dieta. Es po-
sible que el riesgo de enfermedades crénicas pueda reducirse al modular la formacién
de eicosanoides a través de cambios en la composicion de los acidos grasos de la dieta.
La inhibicidn competitiva entre las series n-3'y n-6 por las desaturasas y la COX sugiere
que el aumento de los PUFA n-3, especialmente el EPA y el DHA, reduciria los niveles
de AA en los lipidos de los tejidos y, en consecuencia, disminuiria la formacion de los
eicosanoides proagregantes e inflamatorios derivados del AA.

TABLA 3.7
Acciones fisioldgicas de los eicosanoides derivados del acido eicosapentaenoico (EPA) y de los

docosanoides derivados del acido docosahexaenoico (DHA)

Eicosanoide/Docosanoide Accion fisiolégica

PGE3 Antiagregante leve y vasodilatador.
PGI3 Antiagregante leve.

TXA3 Proagregante muy leve.

EPA Resolvina E1 Potente antiinflamatorio

DHA Resolvina D Potente antiinflamatorio

DHA Protectina D1 Potente antiinflamatorio
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Capitulo 4:

Eleccidn de valores dietéticos
de referencia (DRI), criterios y
tipos de evidencia

Se han venido utilizando distintos tipos de valores dietéticos de referencia (DRI, ), de
criterios (resultados) y de evidencia (disefios de estudios) para establecer guias dietéti-
cas para los acidos grasos, sin coherencia en un mismo informe de directrices ni entre
diferentes informes (Tabla 4.1). No siempre es posible identificar los criterios utilizados
y los tipos de evidencia empleados para establecer guias especificas en los diferentes
informes.

Este capitulo revisa los diferentes tipos de criterios y disefios de estudios que pueden
ser de interés para elegir el mejor planteamiento que permita establecer los valores
dietéticos de referencia para proporcionar orientaciones sobre el consumo de acidos
grasos, incluidas las ventajas y las limitaciones de cada uno de ellos, y asi ofrecer la
mejor evidencia adecuada para establecer guias dietéticas. También se incluyen algunos
ejemplos seleccionados de informes de guias dietéticas para las grasas y acidos grasos
de otras organizaciones nacionales e internacionales desde 1994 que ilustran cémo se
ha utilizado esta evidencia en otras ocasiones en el pasado.

En este documento se han considerado informes de Australia y Nueva Zelanda (Na-
tional Health and Medical Research Council, 2003), China (Chinese Nutrition Society,
2008), Europa (Eurodiet Project, 2000), Alemania, Austria y Suiza (DACH, 2000), India
(Indian Council of Medical Research, 1998), la Sociedad Internacional para el Estudio de
los Acidos Grasos y Lipidos (ISSFAL 2004), Paises Bajos (Health Council of the Nether-
lands, 2001), y Estados Unidos (IOM, 2005).

SELECCION DE DRI

Histéricamente, los valores nutricionales de referencia — denominados recientemente
DRI — se desarrollaron para abordar el problema de las deficiencias clinicas agudas o
subagudas de vitaminas, minerales, proteinas y energia (calorias). Mas recientemente,
se ha extendido el uso de los DRI para incluir otros componentes de los alimentos,
como las grasas y los acidos grasos, en relacion con las enfermedades crénicas. Existen
diferentes tipos de DRI (Tabla 4.2).

Aplicados a los acidos grasos, los DRI se han utilizado sin coherencia en diferentes
paises e instituciones. Por ejemplo, en las guias de EE.UU. y Canada, el concepto de
rango aceptable de distribucion de macronutrientes (AMDR) se refiere a los rangos ade-
cuados de ingesta usual de los individuos, mientras que en el informe de la Consulta
de Expertos de la FAO y de la WHO de 1993 (FAO, 1994), el AMDR hace referencia al
objetivo de consumo medio de la poblacion (King et al, 2007). En esta revisién, es obvio
el uso incoherente de los DRI, como se puede apreciar en los datos de la Tabla 4.2. Por
ejemplo, el Instituto de Medicina (IOM) (2005) referia un AMDR para la ingesta total de
grasas en adultos, mientras que incluia valores de ingesta adecuada (Al) para la ingesta
total de grasas en lactantes. El proyecto Eurodiet (2000) utilizé objetivos poblacionales
para establecer los DRI, y el informe de la consulta de expertos FAO -WHO de 1993
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solamente utilizé el nivel de ingesta maxima tolerable (UL, por sus siglas en inglés) para
la ingesta de grasa total (FAO, 1994).

Del mismo modo, para el &cido linoléico (LA), varios informes han utilizado el valor
de Al, basado en la prevencion de deficiencias, o incluso el nivel de consumo maximo
tolerado. El uso del Al o del UL para el &cido linoléico evitaria ingestas mas elevadas que

podrian disminuir el riesgo de enfermedades crénicas.

TABLA 4.1

Resumen de los criterios establecidos y evidencia utilizada para determinar las guias alimen-

tarias para los acidos grasos

(Basado en los efectos adversos en los resultados, salvo indicado de otra manera)

Resultado de enferme-
dad

Medida fisiologica Ingesta media

Grasa total CVD, RCT>®*, CO ¢, EC'

Obesidad aumentada,
RCT™ AT, EC3?°

Ningun efecto sobre
obesidad CS’

Cancer de colon ECY,
CC', A", conferencia de
revision®, (no de acuerdo
con CO")

Cancer de colon C', CC',
A,

Conferencia de revision®,
(no de acuerdo a CO")
Cancer de mama EC'
Cancer de préstata CC'
Diabetes O?°, E?°

Efectos favorables en:
Accidente cerebrovascular

Cco’, Al EC!
Grasa saturada CVD, CO’
Acidos grasos -
monoinsatrados
Acidos grasos Cancer CO*

poliinsaturados

Efectos favorables en:
Enfermedad coronaria CO*

LDL-C, EC', RCT’
HDL-C, RCT'

Ingesta media a partir de leche
materna (lactantes) '47

Descenso gradual de la ingesta
de grasa comparado con

la leche materna

(lactantes 6-12 meses)*

Triglicéridos, NS*

Dislipoproteinemia y aterosclero-
sis E?°, O?°

Concentracién de lipidos
postprandiales y de Factor VIl de
coagulacién sanguinea (usado
para establecer el limite supe-
rior)*, RCT*

Efectos favorables sobre:
triglicéridos y HDL-C (usado para
establecer el limite inferior)*,
RCT*

Respuestas en las concentracio-
nes de glucosa postprandial y de
insulina, RCT®, CO®

Colesterol sérico total,LDL-C
RCT'®7, CO87, EC',

El 10° percentil superior de
ingesta nacional*
Trigliceridos séricos NS Ingesta medio a partir de leche

Ratio colesterol total: HDL-C, materna (lactantes)*

RCT#

Efectos favorables en: colesterol -
sérico total RCT'

Efectos favorables en: -
Colesterol sérico total RCT!

Mantenimiento del equilibrio (E):

Deposito de &cidos grasos
esenciales en los tejidos en
crecimiento en mujeres emba-
razadas'

Composicion de la leche en
mujeres lactantes omnivoras'
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Acido
a-linolénico

EPA/ DHA

Acido linoleico

Acidos grasos
trans

Colesterol

Efectos favorables en:
CVD RCT?4, A3, CO*, CC®,
EC3, CS°

Infarto de miocardio RCT?,
EC', CS'

Aritmias cardiacas A’

Céncer de colon NS®

Sintomas de deficiencia
0?7 A4

Efectos favorables en:

RCT sobre enfermedad
coronaria, EC', CO*7y 3°
(fatal) 47

Infarto de miocardio fatal
RCT?s

Efectos favorables en:

RCT sobre mortalidad por
CvD’, CO’

Enfermedad por deficiencia
NS*

Enfermedad coronaria
mortal, infarto de miocardio
mortal y no mortal CO'3#
ccrcs!

Informe de guias dietéticas:

1 FAO/WHO (FAO, 1994)

2 India (Indian Council of Medical Research, 1998)
3 Eurodiet (Eurodiet, 2000)

4 The Netherlands (Health Council of the Netherlands, 2001)

5 DACH (DACH, 2000)

6 United States/Canada (IOM, 2005)

7 Australia /New Zealand (NHMRC, 2003)
8 China (Chinese Nutrition Society, 2008)
9 ISSFAL (ISSFAL, 2004)

Notas:

Efectos favorables en:

Colesterol sérico total RCT' ?7

Agregacion plaquetaria, adhesion
de monocitos a las paredes vascu-
lares, dilatacion vascular, tension
arterial, procesos inflamatorios y
reacciones inmunes RCT®

Funcién de leucocitos NS®
Integridad neural, (nifos) A

Deficiencia de n-3 en la nutricion

pre y post-natal de lactantes afec-
ta: integridad neural, capacidades
visuales y de aprendizaje y menor
desarrollo de de la funcién retinal
y de la agudeza visual A’

RCT sobre variables de riesgo
de hemorragia y del sistema
inmunitario®

Efectos favorables en:
Triglicéridos séricos, VLDL-C O?'

RCT sobre agregacién plaque-
taria, adhesién de monocitos a
las paredes vasculares, dilatacion
vascular, tension arterial, procesos
inflamatorios y reacciones
inmunes®

RCT sobre bastones fotorecep-
tores, agudeza visual, funcion
neural (lactantes)’

Efectos favorables en:

Colesterol sérico total, LDL-C,
HDL-C NS®, RCT3!

Agregacion plaquetaria, adhesion
de monocitos a las paredes vascu-
lares, dilatacién vascular, tension

arterial, procesos inflamatorios y
reacciones inmunes RCT®

HDL-C sérico y triglicéridos RCT"3
5, CO°
LDL-C sérico RCT®, CO®

Colesterol sérico total RCT>" NS®

Ingesta media nacional &7

Mediana de consumo nacional’

Ingesta media a partir de leche
materna (lactantes)’ 4

Mediana de la ingesta®’"*

Ingesta media a partir de leche
materna (lactantes)*®

El 10° percentil superior de inges-
ta nacional****

Ingesta media de grasas trans de
fuentes naturales®

Disefo de estudio de la evidencia proporcionada:
NS = no especificado

Estudios Experimentales: (E? = sin especificar mas)
RCT: Ensayo clinico aleatorio controlado

A: Estudio en animales

Estudios observacionales: (O? = sin especificar mas)
CO: Estudio de cohorte.

CC: Estudio Casos—controles.

EC: Estudio ecolégico.

CS: Estudio trasversal (Estudio de prevalencia).

* La asociacion entre la grasa total, el colesterol sérico y el riesgo de CVD, se resalta porque el consumo elevado de grasa se
asocia con consumo de grasa saturada, no por un efecto directo de las dietas elevadas en grasa sobre el riesgo de CVD.

** |a asociacion entre el consumo total de grasa y la obesidad se basa en la alta densidad energética de la grasa. La densidad
energética contribuye a una mayor ingesta de energia (un factor de riesgo para la obesidad) y el contenido en grasa esta
estrechamente relacionado con la densidad energética en la dieta australiana (NHMRC, 2003). En el NHMRC no se presenta
ninguna evidencia de un efecto causal directo entre la ingesta de grasa como porcentaje de energia y obesidad.

*** Basado en la mediana de ingesta mas alta del grupo de edad relativo al género extraido de un anélisis de Estudio Nacional
de Nutricion de Australia.

**** Basado en el 10° percentil de ingestas de grasas trans de fuentes naturales que difiere, segun el grupo de edad, entre
0,7 y 1 por ciento de la energia total.
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Tanto para el LA como para la grasa total, podria ser mas adecuado utilizar el AMDR .
De ahi que mientras que los DRI se desarrollaron para prevenir deficiencias, su aplica-
cion a muchas recomendaciones de acidos grasos se debe considerar en el contexto
de la reduccion del riesgo de enfermedades cronicas, que puede que no se capte de
manera adecuada en los DRI.

Como se ha comentado respecto a la utilizacion de criterios para establecer los va-
lores de ingesta de nutrientes (NIV), también es posible tener multiples requerimientos
medios de nutrientes de acuerdo a diferentes criterios, y que los responsables de dise-
Aar politicas de salud publica determinen cual es el nivel adecuado para la poblacion
de interés (Yates, 2007).

Para algunos acidos grasos como los acidos grasos trans, no se conoce un nivel de in-
adecuacion. Incluso pequenos incrementos en la ingesta de estos acidos grasos se aso-
cian con el riesgo de enfermedades cronicas. Por lo tanto, los DRI tradicionales como
los requerimientos medios estimados (EAR, por sus siglas en inglés) y los aportes dieté-
ticos recomendados (RDA, por sus siglas en inglés) no son apropiados para considerar
los efectos en la salud de estos acidos grasos. Como se muestra en la figura 4.1, los EAR
y los RDA se basan en una asociacién en forma de U entre la ingesta del nutriente y las
reacciones adversas (ya sea por inadecuacién u otras reacciones adversas). Por lo tanto,
en el caso de los acidos grasos para los que no existe riesgo de inadecuacién, ni el EAR
ni el RDA son apropiados. También el nivel de ingesta maxima tolerable (UL) puede ser
problemaético. Por ejemplo, en el informe del Instituto de Medicina sobre los DRI “no se
establece un UL para los acidos grasos trans ya que cualquier aumento en la ingesta de
acidos grasos trans aumenta el riesgo de enfermedad coronaria” (IOM, 2005). El UL se
define como un nivel en el que el consumo no supone un riesgo, 1o que no es el caso
de los acidos grasos trans.

TABLA 4.2
Tipos de Valores Dietéticos de Referencia (DRI)

DRI Definicion y descripcion Uso histérico para grasas y acidos

grasos.

Requerimiento Medio Estimado  Ingesta que cubre las necesidades de nu- No utilizado tradicionalmente para
(EAR) trientes de la mitad de los individuos sanos  grasas y acidos grasos.

de un grupo de edad o sexo.

Refleja el requerimiento medio estimado

y es especialmente adecuado para usos

relacionados con la planificacién y en la

evaluacién de la ingesta de grupos de

personas.

Aporte Dietético Recomendado  Un valor (EAR + 2DS) que cubre los reque- ~ No utilizado tradicionalmente para
(RDA) rimientos nutricionales estimados de la ma-  grasas y acidos grasos.

yorfa de los individuos sanos (normalmente

97.5%) en una poblacién, basado en un

criterio aceptado pertinente a la nutricion o

a la salud de una poblacion.

Nivel de consumo maximo
tolerable (UL)

Ingesta adecuada (Al)

Ingesta que es probable que no entrafie
reacciones adversas para la salud o para la
nutricion.

Ante la ausencia de evidencia de reacciones
adversas, normalmente se establece 10 x
EAR.

Un rango de ingesta basado en estimacio-
nes de ingesta de nutrientes observadas

o determinadas experimentalmente en
grupos de personas aparentemente sanas y
que se considera que mantienen un estado
nutricional adecuado. Se utiliza cuando no
se puede estimar un EAR.

Se ha utilizado para la grasa total,
grasas saturadas, grasa total poliin-
saturada, acido alfa-linolénico, acido
eicosapentaendico + 4cido docosa-
hexaenoico, y colesterol dietético.

Se ha utilizado para la grasa total, el
acido linoléico, el acido alfa-linoléni-
co, el &cido eicosapentaendico y el
acido docosahexaenoico
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Rango aceptable de distribucion  Un rango de ingesta para una fuente de Se ha utilizado para la grasa total,

de macronutrientes (AMDR) energia que se asocia con reduccion del el &cido linoléico y el 4cido alfa-
riesgo de enfermedades crénicas. linolénico.

Valor inferior del Rango La porcién inferior de un rango de ingestas  Se ha utilizado para la grasa total,

aceptable de distribucién de para una fuente de energia asociado los &cidos grasos poliinsaturados

macronutrientes (L-AMDR) con reduccion del riesgo de enfermedad totales y los acidos grasos poliinsatu-
crénica. rados n-3.

Valor superior del Rango La porcién superior de un rango de inges-  Se ha utilizado para la grasa total,

aceptable de distribucion de tas para una fuente de energia asociada acidos grasos saturados, &cidos gra-

macronutrientes (U-AMDR) con reduccién del riesgo de enfermedad sos poliinsaturados totales y 4cidos
croénica. grasos poliinsaturados de cadena

larga.
FIGURA 4.1

Distribucion de los Valores Dietéticos de Referencia (DRI)
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REVISION DE CRITERIOS ANTERIORES Y TIPOS DE EVIDENCIA

La eleccion del criterio o del resultado funcional (indicador de adecuacién) que se utiliza
para determinar la ingesta recomendada de grasas y acidos grasos es decisiva. Depen-
diendo del criterio, los niveles de consumo recomendados pueden variar. Por ejemplo,
el nivel de ingesta necesario de n-3 para la prevencion de deficiencias es menor que
el nivel de consumo que minimiza el riesgo de enfermedad coronaria. La Tabla 4.1 re-
sume los criterios establecidos que aparecen en los informes sobre guias alimentarias.
Ademas, incluye los distintos tipos de evidencia (disefios de estudios) que se pueden
utilizar para estimar las asociaciones entre el consumo de grasas o de acidos grasos y el
indicador de adecuacion (criterio).

ELECCION DE CRITERIOS

Los criterios generales potenciales para establecer los requerimientos dietéticos inclu-
yen las siguientes finalidades:

e Prevenir las deficiencias clinicas.

e Ofrecer una salud 6ptima.

e  Reducir el riesgo de desarrollar enfermedades crénicas.

Los criterios mas adecuados y practicos para establecer recomendaciones para los
acidos grasos en la mayor parte del mundo deberian ser optimizar la salud y reducir
el desarrollo de las enfermedades crénicas mas comunes. Estos criterios evitarian en
la mayoria de los casos las deficiencias clinicas. Una parte fundamental del proceso
seria identificar enfermedades cronicas especificas de interés a partir de la carga de
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morbilidad y mortalidad temprana en la poblacién y de los efectos significativos de los
acidos grasos de la dieta en su desarrollo. Deberia plasmarse de forma explicita el tipo
de criterios empleados para formular cada recomendacion dietética.

Indicadores de resultados de las enfermedades crénicas

Entre los ejemplos de enfermedades crénicas utilizadas como criterios para las reco-
mendaciones dietéticas sobre los acidos grasos se incluyen la enfermedad coronaria, la
obesidad, la diabetes y distintos tipos de de cancer (Tabla 4.1). Una de las principales
ventajas de utilizar enfermedades crénicas como indicador de adecuacién o consumo
Optimo es que representa el método mas directo para evaluar los efectos sobre la salud.
El inconveniente es la ausencia de este tipo de datos para muchos acidos grasos, indi-
cadores finales de enfermedad especificos y/o poblaciones. Sin embargo, puesto que
existen numerosos estudios de este tipo, el inconveniente mas importante es a menudo
no tener en cuenta las ventajas y las limitaciones de los diferentes disefios y de estudios
especificos al hacer inferencias en base a los hallazgos.

Ejemplos de utilizacion de resultados de enfermedad como criterio

Obesidad: para evaluar los efectos del consumo total de grasas sobre la obesidad, los
informes han utilizado evidencias de estudios en animales, ecoldgicos y transversales,
asi como ensayos aleatorios controlados a corto plazo sobre la pérdida de peso. Como
se describe en el apartado “eligiendo el tipo de evidencia”, los resultados de los estu-
dios en animales, ecoldgicos y transversales, se consideran, por lo general, de utilidad
para generar hipdtesis, y no se consideran fidedignos ni proporcionan evidencia sufi-
ciente para establecer gufas dietéticas. Los estudios observacionales sobre dieta y peso
corporal también tienen limitaciones especificas relacionadas con referir menos ingesta
de calorias o errores de recuerdo de la ingesta. La causalidad inversa también es pro-
blematica: pequenos cambios en el peso corporal (o forma corporal percibida) pueden
cambiar la dieta de los individuos e introducir sesgos en las asociaciones dieta-peso cor-
poral. Por lo tanto, los ensayos aleatorios controlados son los estudios mas adecuados
para evaluar los efectos dieta-obesidad. Sin embargo, muchos de estos ensayos se han
realizado a corto plazo y puede que no reflejen los efectos a largo plazo de la dieta en
el peso.

Enfermedades cardiovasculares (CVD): para evaluar los efectos del consumo de grasa
total sobre las enfermedades cardiovasculares, los informes sefialan que se han utiliza-
do evidencias de experimentos en animales, estudios caso-control retrospectivos , asi
como disefios ecolédgicos y transversales. Como se ha descrito mas arriba, estos dise-
fios son insuficientes, por lo general, para establecer guias dietéticas. Por ejemplo, en
muchos estudios con roedores se compara una comida alta en grasas con otra comida
estandar, sin controlarse la energia total e introduciendo un sesgo en la asociaciéon en-
tre la grasa total como porcentaje de energia y los resultados. Ademas, para obtener el
grado de susceptibilidad a enfermedades cardiovasculares, a menudo los experimentos
en animales utilizan modelos especificos de genes “knockout”, que (junto con otras
diferencias especificas de especie) pueden reducir considerablemente la relacién con
los seres humanos.

Medidas fisiolégicas

Entre las medidas fisiolégicas utilizadas como criterio para establecer recomendaciones
dietéticas sobre la ingesta de acidos grasos, se incluyen los niveles séricos de colesterol,
niveles de triglicéridos y la integridad neural. Una de las ventajas de utilizar medidas
fisiol6gicas como indicadores de adecuacién es que son cuantificables y se pueden
utilizar para estimar el riesgo de enfermedad antes de que se manifieste la enfermedad
clinica y muchas veces se pueden evaluar directamente en ensayos controlados. El prin-
cipal inconveniente es que las medidas fisiolégicas son medidas indirectas del resultado
real de la enfermedad, reflejando Unicamente ciertas vias de riesgo, con lo que podrian
no ser sustitutos validos para medir los efectos totales de la intervencion dietética en la
salud, que podria estar mediada por otras muchas vias.
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Puesto que las medidas fisioldgicas se pueden evaluar con relativa facilidad en ensayos
controlados, la mayoria de los criterios fisioldgicos se basan en evidencia procedente
de ensayos aleatorios controlados (Tabla 4.1). Aunque los ensayos aleatorios controla-
dos permiten un control directo de la dieta y reducen los factores de confusion, con
frecuencia se realizan en pacientes relativamente sanos, y se evallan en periodos de
tiempo relativamente cortos, lo que limita la posible generalizacién de resultados (véase
el apartado anterior “Resultados de las enfermedades crénicas”).

Ejemplos de la utilizacion de medidas fisiologicas como criterios

Entre los ejemplos de criterios fisiolégicos mas utilizados para establecer las guias ali-
mentarias para los acidos grasos se encuentran los efectos de la ingesta de grasas satu-
radas sobre el colesterol LDL(Tabla 4.1). Los ensayos aleatorios controlados en humanos
han demostrado de manera consistente que el consumo de grasas saturadas aumenta
el colesterol LDL, y que los niveles elevados de colesterol LDL son un factor de riesgo
reconocido para las enfermedades cardiovasculares. Esta evidencia es una excelente
ilustracion de las ventajas y limitaciones de utilizar un criterio fisiolodgico. La ventaja es
gue los efectos cuantitativos de las grasas saturadas sobre el colesterol LDL se pueden
establecer definitivamente. Sin embargo, entre las limitaciones se incluyen (a) la falta de
confirmacion en RCT de qué los cambios en el colesterol LDL inducidos por la dieta alte-
ran las tasas de accidentes cardiovasculares (b) La falta de consideracion de los efectos
de las grasas saturadas sobre otras vias de riesgo, como el colesterol HDL, triglicéridos,
u otros factores de riesgo no lipidicos; y () las posibles diferencias cualitativas o incluso
cuantitativas en los efectos de las grasas saturadas sobre algunos factores de riesgo
fisioldgicos (ej. relacion colesterol total:colesterol-HDL) en otras poblaciones distintas
de las investigadas en los ensayos aleatorios controlados, que en general se realizan en
hombres jévenes mas sanos (Mas que en ancianos o mujeres postmenopausicas, que
son grupos de alto riesgo). Por ejemplo, la ingesta de grasas saturadas (en comparacion
con los carbohidratos), aumenta el colesterol LDLy HDL hasta el punto que el efecto
neto en el ratio colesterol total:colesterol-HDL es neutro (o incluso desfavorable en
mujeres postmenopadsicas).

Sintomas de deficiencia y enfermedad

Los sintomas de deficiencia se estudian mas a menudo en series de casos/informes,
experimentos en animales o estudios de alimentacién controlados a corto plazo. Una
ventaja de utilizar los sintomas de deficiencia como criterio es que los sintomas de de-
ficiencia para los acidos grasos esenciales se pueden definir y estudiar claramente en
ensayos controlados relativamente pequefos. Los inconvenientes principales se refieren
a importantes limitaciones éticas en la investigacién de muchas deficiencias, que pue-
den tener efectos a largo plazo inaceptables en seres humanos. Por esta razén existen
pocos datos para la mayoria de los nutrientes sobre los niveles de ingesta en los que se
producen sintomas de déficit. Como se ha sefalado anteriormente, otro inconveniente
significativo es la diferencia, algunas veces importante, entre los niveles en los que apa-
rece la deficiencia clinica y los niveles asociados con el riesgo minimo de enfermedades
cronicas como el cancer o las enfermedades cardiovasculares.

Por ejemplo, los sintomas de deficiencia se han utilizado como criterios para las reco-
mendaciones sobre el consumo de acidos grasos poliinsaturados esenciales como el &ci-
do linoleico y el &cido alfa-linolénico. Sin embargo, las ingestas que evitan los sintomas
o las enfermedades por deficiencia no parecen ser éptimas para evitar la incidencia de
otras enfermedades crénicas. En concreto, los niveles de ingesta que reducen las enfer-
medades crénicas (ej. ingestas de acido linoleico y acido alfa-linolénico para disminuir el
riesgo de enfermedades cardiovasculares) son mucho maés elevados que los necesarios
para evitar los signos clinicos de déficit. De ahi que la utilizacién de los sintomas de
deficiencia como criterio supondra una subestimacion de las ingestas recomendadas.
En comparacion, la utilizacion de indicadores de resultado de enfermedad como criterio
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para establecer guias dietéticas para los acidos grasos esenciales prevendran al mismo
tiempo los déficit clinicos .

Ingesta media segun estudios de encuestas nacionales

Para algunos acidos grasos y grupos de edad, no se dispone de datos suficientes para
utilizar criterios de enfermedad o fisiolégicos para establecer las guias alimentarias. En
estos casos, se han utilizado como criterio las ingestas medias nacionales cuando no
aparecen deficiencias en la poblacion. Se pueden establecer guias basadas en ingestas
promedio (ej. mediana de la ingesta nacional) o extremos relativos de la ingesta (ej. el
percentil 10 superior de la ingesta nacional).

Las ventajas de esta propuesta son que las ingestas medias nacionales son datos rela-
tivamente practicos y faciles de medir, y que las recomendaciones basadas en ingestas
nacionales medias no es muy probable que tengan importantes consecuencias nega-
tivas inesperadas, dado que gran parte de la poblacién ya se encuentra en estos nive-
les de ingesta. Un gran inconveniente es que dichas ingestas podrian no ser éptimas
para la reduccién del riesgo de enfermedades, incluso aunque no existan deficiencias
manifiestas. Por ejemplo, en poblaciones donde no existen claras deficiencias clinicas
de &cidos grasos n-3, ingestas mas elevadas podrian no obstante, reducir considera-
blemente el riesgo de accidentes coronarios fatales y de muerte cardiaca subita. Este
tipo de guias basados en ingestas medias en una poblacion, también puede que sean
menos adecuadas en otras poblaciones o grupos de edad.

Ejemplos de utilizacion de los valores de ingesta nacional media como criterio
El Consejo de Sanidad de los Paises Bajos (2001) utilizd el percentil 10 superior de la
ingesta nacional de acidos grasos trans naturales (es decir, la ingesta de acidos grasos
trans procedentes de fuentes naturales como por ejemplo, las carnes, los productos lac-
teos, los huevos y el pescado) para determinar el nivel maximo de ingesta recomendada
del consumo total de &cidos grasos trans, que varia dependiendo de la edad entre el
0,7% y el 1% de la energia total.

Puesto que el consumo de productos lacteos en los Paises Bajos es muy alto, este nivel
maximo de consumo puede que no sea tan adecuado para los paises asiaticos, donde
el consumo de productos lacteos es mucho menor. En concreto, la finalidad de estas
guias holandesas era restringir el consumo de aceites parcialmente hidrogenados, pero
no los acidos grasos trans que aparecen de manera natural. Si se aplicara en un pais
asiatico, este nivel de consumo podria dar lugar a niveles de ingesta de acidos grasos
trans mucho mas altos de lo deseable a partir del consumo de aceites vegetales parcial-
mente hidrogenados.

Mantenimiento del equilibrio
El mantenimiento del equilibrio describe el balance entre el consumo vy la pérdida de
nutrientes, medido por estimacion factorial. El método factorial conlleva la estimacion
de los factores que determinan los requerimientos, como mayores requerimientos por
crecimiento, embarazo y lactancia o las pérdidas por via urinaria o fecal. Ejemplos del
uso del mantenimiento del equilibrio como criterio para establecer recomendaciones
dietéticas son las estimaciones del depdsito tisular y secrecion en la leche de &cido li-
noleico y acido alfa-linolenico durante el embarazo y la lactancia (métodos factoriales).
Una ventaja de utilizar el mantenimiento del equilibrio como indicador de adecuacion
es que el método factorial mide las pérdidas reales de un acido graso y estima el con-
sumo necesario cuando no existen otros datos disponibles. El inconveniente de utilizar
estas medidas es que la pérdida de acidos grasos puede diferir enormemente de un
individuo a otro, y las estimaciones puede que no sean aplicables a todos los individuos.
La ingesta necesaria para mantener el equilibrio depende del nivel al que se mantiene
el equilibrio, de ahi que el nivel existente de un individuo o poblacién puede que no sea
Optimo. Es importante resaltar que este tipo de criterio puede tener escasa relevancia
para la incidencia de una enfermedad, el principal punto final de interés.
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Modelos animales

En los informes internacionales comentados no se utilizaron modelos animales de in-
adecuacion como criterio primario para establecer las recomendaciones dietéticas para
las grasas y los acidos grasos. Sin embargo, los experimentos en animales que evaltan
resultados de enfermedades y medidas fisiolégicas se han utilizado como evidencias de
apoyo para las recomendaciones. Los estudios en animales son importantes en inves-
tigacion basica y para generar hipotesis, pero las grandes limitaciones para generalizar
los resultados en humanos hacen que este tipo de evidencia sea insuficiente para esta-
blecer las recomendaciones dietéticas.

ELECCION DEL TIPO DE EVIDENCIA

Los tipos de evidencia utilizados normalmente para establecer los requerimientos die-
téticos son los siguientes:

e  Estudios animales.

e  Estudios ecolégicos, estudios de prevalencia.

e  Estudios caso-control retrospectivos sobre resultados de enfermedades.
e  Ensayos aleatorios controlados de medidas fisiolégicas.

e  Estudios de cohorte prospectivos de resultados de enfermedades.

e Ensayos aleatorios controlados de resultados de enfermedades.

En comparacion con la informacion disponible respecto a criterios y DRI, con mucha
frecuencia los informes sobre guias dietéticas no comentan la eleccion del tipo de evi-
dencia. Tanto el informe de la FAO/WHO como el de NHMRC han publicado rankings
muy Utiles que describen los criterios empleados para clasificar los niveles de eviden-
cia (tablas 4.3 y 4.4). Sin embargo, esta clasificacidon de la evidencia no supone una
orientacién clara a la hora de formular recomendaciones dietéticas, sino que maés bien
comentan en general la solidez de la evidencia.

En este informe se propone un sistema de clasificacion de la evidencia a partir de los
estudios que se puede considerar una guia para determinar si los datos actuales son
suficientes para evaluar los requerimientos humanos y establecer recomendaciones die-
téticas (Figura 4.2), asumiendo, por supuesto, que los estudios se han llevado a cabo
de forma adecuada

FIGURA 4.2
Clasificacion de la validez de los tipos de evidencia para establecer los requerimientos nutri-

cionales de acidos grasos
(la validez de los tipos de estudio disminuye de izquierda a derecha )
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En una situacién éptima, la evidencia para el establecimiento de los requerimientos
dietéticos de acidos grasos derivaria de la evidencia concordante generada a partir
de ensayos aleatorios controlados sobre la incidencia de resultados de enfermedades,
estudios de cohortes prospectivos sobre la incidencia de resultados de enfermedades
(incluidos los estudios caso-control establecidos) y los ensayos aleatorios controlados de
medidas fisioldgicas, respaldados por los hallazgos de estudios caso-control retrospecti-
vos, estudios ecoldgicos y experimentos en animales. Para muchas grasas y acidos gra-
S0S, No existen ensayos aleatorios controlados sobre resultados de enfermedades bien
realizados y con magnitud adecuada (nUmero suficiente de sujetos) , especialmente
para enfermedades crénicas. Cuando no existe este tipo de evidencia, para establecer
las recomendaciones dietéticas suele ser suficiente disponer de evidencia concordante
a partir de estudios de cohorte prospectivos de resultados de enfermedad y de ensa-
yos aleatorios controlados de medidas fisiolégicas. Sin embargo, disponer de evidencia
solo en base a ensayos aleatorios controlados de medidas fisiolégicas sin mas evidencia
concordante a partir de ensayos controlados o de estudios de cohortes prospectivos de
resultados de enfermedad; o bien evidencia solo a partir de estudios de casos y con-
troles retrospectivos, estudios ecoldgicos o transversales, o de experimentacién animal,
puede ser insuficiente para formular recomendaciones dietéticas, especialmente para
enfermedades crénicas. Cuando se evallUan estudios como evidencia para establecer
recomendaciones dietéticas deben analizarse criticamente las ventajas o puntos fuertes
y las limitaciones del disefio de cada tipo de estudio. La principal ventaja de un ensayo
aleatorio controlado bien realizado es que minimiza los factores de confusién, pero
puede haber otras muchas limitaciones en el disefio del estudio que limiten la utilidad
de los resultados.

Los estudios de cohorte prospectivos tienen muchas ventajas, pero la principal limita-
cion que plantean es la incapacidad para excluir definitivamente la confusién residual.
Segun un informe de revision de las ventajas y limitaciones de los distintos tipos de es-
tudios, existe fuerte complementariedad entre las ventajas y limitaciones de los ensayos
aleatorios controlados y los estudios de cohorte prospectivos. Cuando no se dispone
de ensayos aleatorios controlados sobre resultados de enfermedades, los ensayos alea-
torios controlados sobre medidas fisiolégicas (puntos intermedios o factores de riesgo
de enfermedad) pueden aportar evidencia concordante de los efectos sobre el riesgo
de enfermedad.

Los estudios caso- control retrospectivos son eficientes para evaluar enfermedades
raras, pero las limitaciones del sesgo de memoria, sesgo de seleccion y la imposibili-
dad de incluir casos fatales hacen que no sean completamente éptimos para estudiar
otros criterios finales de valoracién de enfermedades. Puesto que las guias dietéticas
para la poblacion no deberian formularse en base a enfermedades raras, los estudios
caso-control retrospectivos son Utiles para generar hipétesis, pero normalmente son
insuficientes para establecer guias dietéticas.

Los estudios ecoldgicos, transversales o de prevalencia son muy Utiles para plantear
una hipdtesis inicial que se pueda probar en mayor medida en estudios prospectivos de
cohortes y ensayos clinicos, pero las limitaciones del disefio para evaluar la causalidad
son demasiado grandes para que este tipo de datos sean suficientes para que puedan
determinar recomendaciones dietéticas.

Los experimentos en animales constituyen disefios de estudio potentes para evaluar
mecanismos, analizar las vias y ofrecer evidencia concordante con hallazgos en estudios
realizados en seres humanos, pero por si solos son insuficientes para establecer las re-
comendaciones dietéticas para las grasas y los acidos grasos en humanos.

Las series de casos o informes de casos describen las manifestaciones, la evolucién o
el prondstico de una situacion patolégica. Debido a la falta de datos comparables, este
tipo de evidencia es normalmente insuficiente para establecer guias dietéticas, excepto
quizas para los sintomas de deficiencia que se manifiestan en poblaciones especificas o
durante incidentes histéricos.
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Este enfoque de clasificar la validez de los disefios de estudio basados en las ven-
tajas e inconvenientes de cada disefo permite fijar criterios claros y explicitos, pero
no considera si existen datos para cada acido graso y resultado de enfermedad. Para
algunas asociaciones, la disponibilidad de datos o estudios puede ser inferior al nivel
optimo, por ejemplo entre la nutricién y el cancer. En estos casos se pueden considerar
los requerimientos dietéticos para los acidos grasos, pero serd necesario poner especial
cuidado al considerar los datos disponibles y, lo que es alin mas importante, la transpa-
rencia en lo que se refiere al enfoque y el rigor de la evidencia utilizada para establecer
los requerimientos dietéticos.

Durante el proceso de preparacion para la Consulta de Expertos, los participantes
acordaron los criterios que se utilizarian para juzgar los niveles y el rigor de la evidencia
necesaria para concluir que la grasa total y los 4cidos grasos afectan importantes resul-
tados de salud y enfermedad, asi como para extraer conclusiones transparentes de la
revision cientifica de la totalidad de la evidencia, incluyendo tanto ensayos aleatorios
controlados en humanos como estudios observacionales, seguimiento a largo plazo de
cohortes, experimentos en animales y estudios de laboratorio cuando no existan otros
datos disponibles. Con ello, los participantes reconocian que la clasificacion de la evi-
dencia no proporciona unas directrices claras para establecer guias dietéticas, sino que
mas bien representa un indicador y una clasificacion general del rigor de la evidencia.

Se decidié sequir los criterios utilizados en el informe sobre Dieta, nutricion y preven-
cion de enfermedades crénicas; Informe la Consulta conjunta de Expertos FAO/WHO
(WHO, 2003) y estudios y revisiones posteriores de la FAO y de la WHO, que basaron
los criterios en una versién modificada de los utilizados por el Fondo Mundial para la
Investigacion sobre el Cancer (tabla 4.3). Con esta decision, los expertos reconocieron
la existencia de otros criterios igualmente validos, como son los del Consejo de sanidad
nacional e investigacién médica (tabla 4.4).

Se identificaron cuatro grados de evidencia:
e  (Convincente

e  Probable

e  Posible

e Insuficiente

Dado el numero limitado de ensayos aleatorios controlados sobre la grasa en la dieta
y las enfermedades crénicas o mortalidad se acordd que solamente la evidencia de rigor
suficiente para ser “convincente” o “probable” permitirian formular una recomenda-
cion dietética.

El documento base de Taylor sobre el marco para desarrollar DRI sugiere que incluso
ante la disponibilidad de datos limitados, el juicio cientifico puede ser importante (Ta-
ylor, 2008). Este defiende que el juicio basado en la ciencia es mas til que ningun tipo
de recomendacion. En ese sentido, podria ser de utilidad analizar datos que no cum-
plen los criterios 6ptimos sugeridos para establecer requerimientos dietéticos de acidos
grasos (como se ha descrito antes). Por ejemplo, cuando no es posible o no se dispone
de ensayos aleatorios controlados y de estudios de cohorte prospectivos de inciden-
cia de resultados de enfermedad. Solo en algunos casos, el juicio cientifico puede ser
necesario para proporcionar un valor de referencia cuando existen Unicamente datos
limitados (g]. sélo estudios ecoldgicos y en animales) y es necesario actuar sin esperar a
tener mas informacion. En estos casos, puede ser de utilidad un enfoque “portafolio”
0 “mosaico” en el que se consideren todos los tipos de estudios disponibles, la plausi-
bilidad biolégica y la coherencia de los datos (teniendo en cuenta el peso del disefio del
estudio) cuando no es adecuado un enfoque lineal basado solo en el disefio del estudio
como se ha comentado anteriormente. Por otro lado, se debe recordar que depender
de juicios cientificos, ante la ausencia de datos dptimos, puede conducir a conclusiones
erréneas y subjetivas que pueden traer consigo consecuencias inutiles o incluso perju-
diciales para la salud.

Para poder ser transparentes sobre el desarrollo de los requerimientos dietéticos,
debe especificarse y categorizarse el tipo de evidencia seleccionada como base para
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las recomendaciones, especialmente si de acuerdo a los maximos niveles de evidencia
puede considerarse como suboptima.

Tabla 4.3

Criterios de la FAO/WHO utilizados para describir el rigor de la evidencia que relaciona la
dieta con resultados de enfermedades no transmisibles

Evidencia La evidencia se basa en estudios epidemiolégicos que muestran asociaciones consistentes entre la

convincente exposicion y la enfermedad, con poca o ninguna evidencia de sentido contrario. La evidencia dispo-
nible se basa en un nimero sustancial de estudios, que incluye estudios observacionales prospectivos
y, cuando sea apropiado, ensayos aleatorios controlados de tamano, duracién y calidad suficiente,
que muestran efectos consistentes. La asociacion debe ser biolégicamente plausible.

Evidencia La evidencia se basa en estudios epidemiolégicos que muestran asociaciones bastante consistentes

probable entre exposicion y enfermedad, pero donde existen defectos percibidos en la evidencia disponible
o alguna evidencia de sentido contrario, que descartan un juicio mas definitivo. Los defectos en la
evidencia pueden ser uno de los siguientes: duracion insuficiente de los ensayos (o estudios);
insuficientes ensayos (o estudios) disponibles ; tamanos de muestra inadecuados y seguimiento
incompleto. La evidencia de laboratorio, por lo general, sirve de apoyo. De nuevo, la asociacién
deberfa ser biolégicamente plausible.

Evidencia La evidencia se basa principalmente en los hallazgos de estudios caso-control y trasversales. No

posible se dispone de suficientes ensayos aleatorios controlados, estudios observacionales o ensayos no
aleatorios controlados. La evidencia basada en estudios no epidemiolégicos, como investigaciones
clinicas y de laboratorio sirven como apoyo. Son necesarios mas ensayos para apoyar las asociaciones
tentativas, que también debe ser bioldgicamente plausibles.

Evidencia La evidencia se basa en los hallazgos de unos pocos estudios que sugieren, pero son insuficientes

insuficiente para establecer una asociacion entre exposicion y enfermedad. No se dispone de evidencia o la que
existe es escasa a partir de ensayos aleatorios controlados. Se necesitan mas investigaciones bien
disefiadas que sustenten las asociaciones tentativas.

Fuente: (WHO, 2003).

Tabla 4.4
Niveles de evidencia del Consejo Nacional de Sanidad e Investigacién Médica (NHMRC, 2003)

| Evidencia obtenida de una revision sistematica de todos los ensayos aleatorios controlados relevantes.
I Evidencia obtenida de al menos un ensayo aleatorio controlado disefiado adecuadamente.

I1-1 Evidencia obtenida de ensayos pseudoaleatorios controlados bien disefiados (asignacién alternante o algin
otro método).

-2 Evidencia obtenida de estudios comparativos (incluye revision sistematica de esos estudios) con controles
concurrentes y asignacion no aleatoria, estudios de cohorte, estudios caso-control o series temporales inte-
rrumpidas con un grupo de control.

-3 Evidencia obtenida de estudios comparativos con control histérico, dos o mas estudios de una sola rama o
series temporales interrumpidas sin un grupo de control paralelo.

IV Evidencia obtenida de series de casos, ya sea post-test o pre-test /post-test

Fuente: Consejo Nacional de Sanidad e Investigacion Médica. A guide to the development, implementation and evaluation of
clinical proactive guidelines. Canberra: NHMRC, 1999.
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Capitulo 5:
Requerimientos de grasa y
acidos grasos en adultos

REQUERIMIENTOS DE GRASAS Y ACIDOS GRASOS EN ADULTOS

Las grasas realzan el sabor y la aceptabilidad de los alimentos, ya que los componentes
lipidicos determinan en buena parte su textura, sabor y aroma. Ademas, las grasas
retardan el vaciado gastrico y la motilidad intestinal, lo que prolonga la sensacion de sa-
ciedad. Las grasas de la dieta proporcionan los acidos grasos esenciales (EFA) y facilitan
la absorcién de las vitaminas liposolubles. La Consulta Conjunta de Expertos de la FAO/
WHO sobre las grasas y los acidos grasos en 2008 acordd que existe evidencia convin-
cente de que el balance energético y los patrones dietéticos resultan fundamentales
para mantener un peso corporal adecuado y asegurar la ingesta 6ptima de nutrientes,
al margen de la distribucion de macronutrientes expresada en porcentaje de energia
(Elmadfa y Kornsteiner, 2009). En la tabla 5.1 se resumen los requerimientos de grasa
total y de los diferentes grupos de acidos grasos, asi como los niveles de evidencia.

RECOMENDACIONES DIETETICAS PARA LA INGESTA DE GRASA TOTAL

La Consulta de Expertos de la FAO/WHO en 2008 determiné que el rango aceptable
de distribucién de macronutrientes (AMDR, por sus siglas en inglés) para la ingesta de
grasa total oscila entre el 20% y 35% de energia (E) (ElImadfa y Kornsteiner, 2009). La
ingesta de grasa total debe ser superior al 15% E (nivel minimo del intervalo aceptable
de distribucién de macronutrientes, L-AMDR, por sus siglas en inglés) para asegurar
la ingesta de acidos grasos esenciales y de energia y para facilitar la absorcion de las
vitaminas liposolubles (Jequier, 1999). El consumo recomendado para las personas que
realizan una actividad fisica moderada es de un 30% E, mientras que para aquellas que
realicen una actividad fisica intensa, la cantidad recomendada asciende a un 35% E.
El nivel superior del intervalo aceptable de distribucidon de macronutrientes (U-AMDR
35% E, por sus siglas en inglés), debe tener en cuenta el balance energético y la calidad
de la dieta. No obstante, la ingesta elevada de grasas se acompafa habitualmente del
aumento de las grasas saturadas, del colesterol y de la densidad energética (Eurodiet,
2008).

El consumo moderado de grasa dietética combinado con una dieta rica en carbohi-
dratos refinados eleva el riesgo de enfermedades no transmisibles en una poblacién
con un consumo de grasa habitualmente bajo (<20% E) (Bourne et al., 2002; Suh et
al., 2001; Vorster et al., 2005). Por tanto, un AMDR entre el 20% y el 35% de grasa del
total de la ingesta de energia solo puede considerarse si se mantiene el balance ener-
gético, y si los valores antropométricos se encuentran dentro del rango normal, aunque
son necesarios mas datos de poblaciones de paises en via de desarrollo y en transicion,
0 en paises que estan experimentando rapidos procesos de transicién alimentaria y nu-
tricional. En poblaciones con graves problemas de malnutricién, un consumo superior
al 20% de la energia puede ayudar a aumentar la densidad energética y las calorias
consumidas y ademas mantener o incluso mejorar el patron dietético general.
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Abreviaciones:

% E porcentaje de energia

Al ingesta adecuada (adequate intake)

EAR requerimiento medio estimado (estimated average requirement)

AMDR intervalo aceptable de distribucién de macro-nutrientes (acceptable ma-

cronutrient distribution range)

L-AMDR  nivel minimo de intervalo aceptable de distribucién de macro-nutrientes®
(lower level of acceptable macronutrient distribution range)

U- AMDR nivel maximo de intervalo aceptable de distribucién de macro-nutrientes®
(upper level of acceptable macronutrient distribution range)

uL nivel maximo (upper level) ; este término se acufia para los casos en los
que los indicadores bioquimicos son necesarios para confirmar cualquier
efecto adverso, susceptible de ser medido por probabilidad. En el caso de
los FA solo se aplica alos TFA.

Estos dos términos se refieren al intervalo maximo y minimo de AMDR,
muy similar al uso de UCl'y LCl para los limites maximos y minimos de los
intervalos de confianza.

RECOMENDACIONES DIETETICAS PARA LA INGESTA DE ACIDOS GRASOS
SATURADOS (SFA)

Cada uno de los acidos grasos saturados provoca efectos diferentes sobre la concen-
tracion plasmética de las fracciones lipoprotéicas de colesterol . Por ejemplo, los acidos
latrico (C12:0), miristico (C14:0) y palmitico (C16:0) aumentan el colesterol LDL, y el
acido estedrico (C18:0) no tiene ningun efecto.

Existe evidencia convincente de que:

. Reemplazar los SFA (C12:0 — C16:0) por PUFA disminuye el nivel de colesterol LDL
y la relacion colesterol total/HDL-C. Un efecto similar pero menos efectivo se consigue
remplazando estos SFA con MUFA.

e Reemplazar las fuentes dietéticas de SFA (C12:0 — C16:0) por carbohidratos dismi-
nuye la concentracion de LDL-C y HDL-C pero no modifica la proporcién de colesterol
total/HDL-C

e Reemplazar los SFA (C12:0 — C16:0) por TFA disminuye el colesterol HDL y aumen-
ta la proporcién de colesterol total/HDL-C.

En base a los datos de morbilidad y mortalidad por enfermedad coronaria de estu-
dios epidemiolégicos y ensayos clinicos controlados (utilizando accidentes coronarios y
muerte) se acordd que:

e  Existe evidencia convincente de que reemplazar los SFA por PUFA disminuye el
riesgo de enfermedad coronaria.

e Existe evidencia probable de que reemplazar los SFA por carbohidratos altamente
refinados no tiene ningun efecto beneficioso sobre la enfermedad coronaria, sino que
puede incluso aumentar el riesgo de padecerla y favorece la aparicién del sindrome
metabdlico. (Jakobsen et al., 2009).

La reduccion del consumo de SFA ( disminuyendo directamente la cantidad ingerida o
el % de energia procedente de SFA) no tienen ningun efecto sobre la enfermedad coro-
naria ni cerebrovascular (Siri-Tarino et al., 2010). Sin embargo, Stamler (2010) ha cues-
tionado la metodologia utilizada por Siri-Tarino et al.(2009) en su estudio sefalando las
limitaciones de los estudios combinados. Existe una posible asociacién positiva entre la
ingesta de SFA y el aumento del riesgo de diabetes. Por el contrario, existe evidencia
suficiente en relacion a la enfermedad coronaria y la sustitucion de SFA por MUFA o car-
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bohidratos procedentes en gran medida de cereales integrales. Sin embargo, en base
a lineas de evidencia indirecta, algunos datos apuntan a que esta sustitucién podria
reducir el riesgo de enfermedad coronaria.

Existe evidencia insuficiente de que los SFA puedan alterar los indices relacionados
con los componentes del sindrome metabdlico. En base a datos de morbilidad y morta-
lidad por cancer, se acordé que existe evidencia insuficiente para relacionar el consumo
de SFA 'y el cancer. Por tanto, se recomienda sustituir los SFA por PUFA (n-3 y n-6) en la
dieta y que el consumo total de SFA no supere el 10% E (EImadfa y Kornesteiner, 2009).

CONCLUSIONES E INGESTAS RECOMENDADAS PARA LOS MUFA

e  Existe evidencia convincente de que sustituir los carbohidratos por MUFA aumenta
el nivel de colesterol HDL.

° Existe evidencia convincente de que sustituir los SFA (C12:0 — C16:0) por MUFA
reduce el nivel de colesterol LDL y la proporcién de colesterol total/HDL-C.

e  Existe evidencia posible de que sustituir los carbohidratos por MUFA mejora la
sensibilidad a la insulina.

e  Existe evidencia insuficiente para establecer una relacion entre la ingesta de MUFA
y los criterios de valoracion de una enfermedad crénica como por ejemplo la enferme-
dad coronaria o el cancer.

e  Existe evidencia insuficiente para establecer una relacién entre la ingesta de MUFA
y el peso corporal y el porcentaje adiposo.

e  Existe evidencia insuficiente para establecer una relacién entre la ingesta de MUFA
y el riesgo de diabetes.

La determinacion de la ingesta total de MUFA se calcula mediante la diferencia de la
siguiente forma: Ingesta total de grasa (% E)- SFA (% E)- PUFA (% E)- TFA (% E). Por
consiguiente, la ingesta de MUFA resultante dependera de la ingesta total de grasa y
del patrén dietético de ingesta grasa (Elmadfa y Kornesteiner, 2009).

CONCLUSIONES E INGESTAS RECOMENDADAS PARA LOS PUFA

e  Existe evidencia convincente de que los LA y ALA son indispensables ya que no
pueden ser sintetizados por en el ser humano.

e  Existe evidencia convincente de gue sustituir los SFA por PUFA reduce el riesgo de
padecer enfermedad coronaria.

e  Existe evidencia convincente y suficiente a partir de estudios de experimentacion
para establecer una ingesta aceptable que satisfaga las necesidades de acidos grasos
esenciales mediante el consumo de LA y ALA.

e  Existe evidencia posible de que los PUFA afectan el riesgo de alteraciones en indi-
ces relacionados con el sindrome metabdlico.

e  Existe evidencia posible de relacién entre la ingesta de PUFA y la reduccion del
riesgo de diabetes.

e  Existe evidencia insuficiente para establecer cualquier relacion entre la ingesta de
PUFA y cancer.

e  Existe evidencia insuficiente para establecer una relacion entre la ingesta de PUFA
y el peso corporal y el porcentaje adiposo.

Los niveles minimos de ingesta de acidos grasos esenciales para prevenir sintomas de
deficiencia nutricional se estiman, a un nivel convincente, que son un 2,5% E de LA
mas un 0,5% E de ALA (DACH, 2000). Segun los resultados de estudios epidemiolé-
gicos y ensayos aleatorios controlados sobre accidentes coronarios, el nivel minimo de
consumo recomendado de PUFA total para reducir el colesterol LDL y las concentracio-
nes de colesterol total, aumentando las concentraciones de colesterol HDL y reducien-
do el riesgo de padecer accidentes coronarios es del 6% E. Los resultados de estudios
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experimentales indican que el riesgo de peroxidacion lipidica puede aumentar con con-
sumos elevados de PUFA (>11% E), especialmente cuando la ingesta de tocoferol es
baja (EImadfa y Schwalbe, 1989). Este valor solo se diferencia ligeramente de recomen-
daciones anteriores (WHO, 2003). En conclusion, el intervalo aceptable resultante de
PUFA total (acidos grasos n-6 y n-3) oscila entre el 6 y el 11% E. La ingesta adecuada
para prevenir la deficiencia de PUFA oscila entre el 2.5y 3.5%. Por lo tanto, el intervalo
recomendable (AMDR) de PUFA se encuentra entre 6y 11% E.

CONCLUSIONES E INGESTAS RECOMENDADAS PARA LOS ACIDOS GRASOS
POLIINSATURADOS n-6

Se reconoce que actualmente existen pocos datos en humanos para establecer una
estimacién cuantitativa precisa de los requerimientos de LA para evitar deficiencias, por
lo que se recomienda un rango mas que un requerimiento medio de LA. Estudios en
animales y humanos demuestran que se previenen signos de deficiencia (por ejemplo,
en el caso de las ratas, el crecimiento reducido, la dermatitis o las lesiones necréticas
en la cola) cuando el LA proporciona entre el 1y el 2% de la energia total (Anderson y
Connor, 1989; Hansen et al., 1963; Holman, 1978, 1998; Mohrhauer y Holman, 1963;
Strijbosch et al., 2008; Wollbeck et al., 1981). Por lo tanto, se propone un requerimien-
to medio estimado (EAR) de LA de un 2% E y una ingesta adecuada (Al) de un 2 0 3%
E (DACH, 2000). Si aceptamos que los niveles de U-AMDR para los PUFA totales y para
los &cidos grasos n-3son 11% Ey el 2% E, respectivamente, el AMDR resultante para la
ingesta de acidos grasos n-6 (LA) se encuentra entre el 2,5y el 9% E. El valor minimo o
Al (2, 5a 3,5% E) se corresponde con la prevencién de sintomas de deficiencia , mien-
tras que el valor maximo forma parte de una dieta saludable que contribuye a la salud
a largo plazo reduciendo los niveles de colesterol total y LDL-C, reduciendo por tanto
el riesgo de enfermedad coronaria (Elmadfa y Kornsteiner, 2009). Para lactantes de 6 a
12 meses de edad, se recomienda un intervalo de Al de 3,0 a 4.5% E y una U-AMDR
de <10% E. Existe evidencia insuficiente para establecer una relacién entre el consumo
de PUFA n-6 y el cancer. El AA no es esencial para una persona sana que obtiene con
la dieta habitual suficiente LA (> 2,5% E), lo que puede demostrarse claramente en
veganos en cuya dieta practicamente no ingieren acidos grasos n-6 de cadena larga
(Kornsteiner et al, 2008). Para lactantes de 0 a 6 meses de edad, el AA debe suminis-
trarse con la dieta en un intervalo de 0,2 a 0,3% E, utilizando la composicion de la
leche humana como criterio.

CONCLUSIONES E INGESTAS RECOMENDADAS PARA LOS ACIDOS GRASOS
POLIINSATURADOS n-3

La evidencia disponible confirma que una ingesta diaria de 0,5 a 0,6% E de ALA se
corresponde con la prevenciéon de sintomas de deficiencia (Bjerve et al., 1989; DACH,
2000; Holman et al., 1982). La ingesta total de &cidos grasos n-3 oscila entre el 0,5 y el
2% E, mientras que el requerimiento dietético minimo de ALA (>0,5% E) previene los
sintomas de deficiencia en la poblacion adulta. El valor mas alto de 2% E que incluye
la recomendacién para el ALA y los &cidos grasos n-3 de cadena larga (LCPUFA n-3)
(AMDR para EPA y DHA 0.250 g-2.0 g) formaria parte de una dieta saludable. Mientras
gue el ALA puede tener propiedades especificas, existe evidencia de que los LCPU-
FA n-3 pueden contribuir a la prevencion de la enfermedad coronaria y posiblemente
de otras enfermedades degenerativas asociadas con el envejecimiento. Se recomienda
0,250 g/dia de EPA mas DHA para hombres adultos y mujeres adultas que no estén
embarazadas o en periodo de lactancia, con evidencia insuficiente para establecer una
ingesta minima de EPA o DHA por separado, debiendo consumirse ambos. Para las mu-
jeres embarazadas o que se encuentren en el periodo de lactancia, la ingesta minima
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para una salud 6ptima de la madre y un desarrollo 6ptimo del feto o del lactante es de
0,3 g al dia de EPA+DHA, de los cuales al menos 0,2 g deben ser de DHA.

El U-AMDR para el consumo de EPA y DHA se ha establecido en 2 g al dia ya que existe
evidencia experimental que indica que un consumo mayor de LCPUFA n-3 en forma
de suplementos puede suponer un incremento en la peroxidacion lipidica y reducir la
produccion de citoquinas (Meydani, 2000; Sanders, 2009; Vedin et al., 2008). Sin em-
bargo, se reconoce que unos niveles mas altos de consumo, hasta 3 g al dia, reducen
otro tipo de factores de riesgo cardiovascular y no han provocado efectos adversos en
ensayos aleatorios a corto y medio plazo. Ademas, se constata el hecho de que algunos
habitantes de poblaciones con un alto consumo de pescado ingieren niveles mas altos
sin ningun efecto adverso aparente. En este sentido, los expertos advirtieron que los
valores de referencia en Australia y Nueva Zelanda para el nivel maximo de consumo de
EPA+DPA+DHA se ha establecido en 3 g al dia (NHMRC, 2006), y que en 1997, la FDA
establecié un nivel “considerado como seguro en general” de 3000 mg. al dia para los
LCPUFA n-3 (IOM, 2005).

Tras un analisis detenido y un largo debate, y considerando la sostenibilidad del abas-
tecimiento de pescado, los expertos acordaron establecer el U-AMDR para el consumo
de EPA y DHA en 2 g al dia, reconociendo que futuros ensayos aleatorios controlados y
otras investigaciones podrian justificar un aumento de esta cifra. También se decidié no
incluir DPA en las recomendaciones, ya que es un tema en investigaciéon con evidencia
limitada en base a ensayos aleatorios controlados.

CONCLUSIONES E INGESTAS RECOMENDADAS PARA LA PROPORCION DE
ACIDOS GRASOS n-3/n-6

Segun los datos cientificos disponibles y las limitaciones conceptuales, actualmente no
existe ningln argumento para recomendar una proporcion especifica de acidos grasos
n-3 a n-6 o LA a ALA, si la ingesta de &cidos grasos n-6 y n-3 se sitla entre las cifras
establecidas en este estudio.

CONCLUSIONES E INGESTAS RECOMENDADAS PA LOS ACIDOS GRASOS
TRANS

Se ha dedicado un tiempo considerable a la discusion sobre los acidos grasos trans
(TFA). En el transcurso del debate se tuvieron en cuenta especialmente las conclusiones
de un informe recientemente publicado de actualizaciéon cientifica de la WHO sobre
acidos grasos trans (Nishida y Uauy, 2009). Existen evidencias convincentes de que los
TFA procedentes de aceites vegetales comerciales parcialmente hidrogenados (PHVO)
aumentan los factores de riesgo de enfermedad coronaria y accidentes coronarios con
mucha mas probabilidad de lo que se habia pensado anteriormente. También existe
evidencia probable de un aumento del riesgo de muerte por enfermedad coronaria
y muerte sUbita cardiaca, ademas del aumento de la probabilidad de que aparezcan
componentes del sindrome metabdlico o diabetes. Al promover la eliminacion de los
TFA, que son fundamentalmente un subproducto de procesos industriales (hidrogena-
cion parcial) especialmente en forma de PHVO, es necesario considerar qué elemento
va a sustituirlos, lo que supone un reto para la industria alimentaria. Se advirtié que la
ingesta media diaria de TFA presentes en grasas de origen rumiante en la poblacién
adulta en la mayoria de las sociedades es baja. Los expertos reconocieron que puede
ser necesario revisar el actual intervalo de recomendacion de ingesta de TFA para los
adultos (<1%E) en vista de que no se ha considerado totalmente la distribucién de las
ingestas y la necesidad de proteger subgrupos sustanciales de realizar ingestas elevadas
peligrosas. Esta afirmacién puede suponer la necesidad de eliminar las grasas y los acei-
tes parcialmente hidrogenados de los productos alimentarios para humanos.
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En adultos, la ingesta media diaria estimada de TFA procedentes de grasas de origen
rumiante en EE.UU. asciende a 1,5 g en hombresy a 0,9 g en mujeres. La ingesta media
tanto para los hombres como para las mujeres es de 1,2 g lo que corresponde al 0,5%
E (Federal Register, 2003). Si se pudiesen anticipar unos valores similares de ingesta de
grasas hidrogenadas industrialmente, la ingesta de TFA de todo tipo de procedencia no
deberia ser superior al 1% E.

CONSIDERACIONES PARA GUIAS ALIMENTARIAS BASADAS EN ALIMENTOS

Los expertos acordaron que ademas de los requerimientos dietéticos para las grasas to-
tales y acidos grasos, las guias alimentarias basadas en alimentos son esenciales para la
promocioén de la salud y la prevencion de enfermedades . No obstante, este informe no
ha realizado ninguna revisién al respecto. Una recomendacién general es seguir unos
patrones dietéticos basados fundamentalmente en alimentos completos, (por ejemplo
frutas y verduras, cereales de grano entero, frutos secos, semillas, legumbres, otras
fuentes de fibra y pescados ricos en LCPUFA), con una ingesta relativamente baja de ali-
mentos procesados y fritos de alta densidad energética, y bebidas azucaradas; y evitar
el consumo de raciones grandes. El consumo moderado de productos lacteos y carnes
magras y de aves pueden ser otras recomendaciones incluidas en las gufas dietéticas
basadas en alimentos. Por Ultimo, mantener los patrones dietéticos recomendados, una
ingesta energética apropiada y niveles adecuados de actividad fisica son elementos cri-
ticos para prevenir niveles de peso corporal poco saludables (ej. sobrepeso y obesidad),
y para asegurar unas condiciones de salud éptimas para a quienes estan predispuestos
a la resistencia a la insulina.
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Capitulo 6:

Necesidades y recomendaciones
sobre las grasas y los acidos
grasos para lactantes

de entre 0-2 anos y ninos

de entre 2-18 anos

Las grasas se han considerado tradicionalmente macronutrientes necesarios en el su-
ministro de energia alimentaria. Hasta hace poco, los estudios sobre lactantes y nifios
se centraban principalmente en la cantidad total de grasas que estos podian tolerar y
digerir. Sin embargo, se ha prestado poca atencién a la composicion de la grasa pro-
cedente de la dieta. No obstante, ha ido aumentando el interés en la calidad de los
lipidos de los alimentos que se consumen en los primeros afos de vida como elemen-
tos determinantes del crecimiento, del desarrollo infantil y de la salud a largo plazo
seleccionando incluso las fuentes de grasas y acidos grasos alimentarios (Koletzko et
al., 1997; Uauy et al., 2000a). Las grasas retrasan el vaciado gastrico y la motilidad
intestinal, prolongando la saciedad, lo cual es especialmente importante para los lac-
tantes y los nifios debido al tamafo reducido de su estémago. Las grasas de la dieta
proporcionan &cidos grasos esenciales (EFA) y facilitan la absorcion de vitaminas liposo-
lubles. Los lipidos son la principal fuente de energia de la dieta de los lactantes, y por
tanto, son necesarios para un crecimiento normal y para la actividad fisica. Las grasas
normalmente proporcionan alrededor de la mitad de la energia de la leche materna (y
de la mayoria de las féormulas artificiales). Las grasas también constituyen el principal
almacén de energia del organismo ya que el contenido energético del tejido adiposo es
de 7 a 8 veces mayor que el de los tejidos que contienen glucdgeno o proteinas.

ANTECEDENTES SOBRE LA FUNCION DE LAS GRASAS Y DE LOS ACIDOS
GRASOS EN LA NUTRICION DE LACTANTES Y NINOS

En las Ultimas décadas el interés acerca de la nutricion lipidica se ha centrado en cono-
cer la funcién de los lipidos esenciales en el desarrollo del sistema nervioso central, y de
los acidos grasos especificos y del colesterol en el metabolismo de las lipoproteinas. El
impacto de las grasas y de los acidos grasos en el desarrollo de enfermedades cronicas
nutricionales (NRCD) a lo largo de toda la vida también ha recibido una atencion con-
siderable. Los lipidos son componentes estructurales de todos los tejidos y son indis-
pensables para el ensamblaje de membranas y organulos celulares. El cerebro, la retina
y otros tejidos neuronales son especialmente ricos en acidos grasos poliinsaturados de
cadena larga (LCPUFA). Algunos LCPUFA derivados de los EFA n-6 y n-3 son precurso-
res en la produccién de eicosanoides y docosanoides (prostaglandinas, prostaciclinas,
tromboxanos, leucotrienos, resolvinas y neuroprotectinas). Estos mediadores autocrinos
y paracrinos son potentes reguladores de las funciones fisioldgicas (como la agregacién
plaguetaria, la respuesta inflamatoria, la migracién de leucocitos, la vasoconstriccion y
la vasodilatacion, la tensién arterial, la constriccidon bronquial, la contractilidad uterina,
la apoptosis y el dafno oxidativo por reperfusion).
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Los lipidos procedentes de alimentos intervienen en el metabolismo del colesterol a
una edad temprana, y pueden asociarse a la morbilidad cardiovascular y mortalidad en
la edad adulta. Se ha demostrado que el suministro de lipidos, especialmente de EFA
y LCPUFA afecta al desarrollo y a la funcion nerviosa (Uauy & Hoffman, 1991; Uauy
et al., 2000¢). Las pruebas indican que determinados acidos grasos ejercen su efecto
mediante la modificacion de las propiedades fisicas de las membranas, incluyendo los
sistemas de transporte relacionados con las membranas, los canales iénicos, la actividad
enzimatica, la funcién de receptores y varias vias de transduccion de sefales. Reciente-
mente se ha publicado que determinados acidos grasos afectan a la expresiéon de genes
de factores de transcripcion, receptores activados por proliferadores de peroxisomas
(PPAR) y receptores de acido retinoico. Esto ha generado un gran interés a la hora de
definir mejor la funcién de estos nutrientes, de gran importancia en la regulacion del
metabolismo lipidico, el reparto de energia, la sensibilidad a la insulina, el desarrollo de
adipocitos y la funcién neural durante toda la vida (Innis, 1991; Lauritzen et al., 2001).

ANTECEDENTES SOBRE LA DEFICIENCIA DE ACIDOS GRASOS ESENCIALES

George y Mildred Burr (Burry Burr, 1929) introdujeron el concepto por el que se indica
gue los componentes especificos de la grasa podrian ser necesarios para el adecuado
crecimiento y desarrollo de los animales, incluyendo posiblemente a los seres humanos.
Propusieron que tres acidos grasos fueran considerarados esenciales: el 4cido linoleico
(LA C18: 2 n-6), el 4cido araquidénico (AA C20: 4 n-6) y el acido a-linolénico (ALA C18:
3 n-3). A pesar de la importancia de este primer trabajo, hasta los afios 60 se considero
gue los EFA tenian una escasa relevancia nutricional para los seres humanos, hasta que
se registraron los primeros casos de deficiencia clinica en lactantes alimentados con
una férmula basada en la leche desnatada (Hansen et al., 1963) y en neonatos a los
gue se les habia aportado nutricion parenteral sin grasa (Caldwell et al., 1972; Paul-
srud et al., 1972). Estas observaciones fundamentales revelaron que el LA es esencial
para la nutricién normal de los lactantes. Hansen observé sequedad, descamacion,
engrosamiento de la piel y falta de crecimiento, como manifestaciones clinicas fre-
cuentes de la deficiencia de LA en nifios pequefos. El estudio incluy6 a 428 lactantes
alimentados con formulas basadas en leche de vaca y con diferentes tipos de grasa que
proporcionaban una ingesta diaria de LA que variaba desde los 10 mg/kg, cuando los
alimentaban con una preparaciéon de leche completamente desnatada, hasta los 800
mg/kg, cuando los alimentaban con una preparacion basada en aceite de maiz y coco.
También observaron otros sintomas mas sutiles que aparecen con la deficiencia de EFA
n-3 entre los que se incluyen cambios en la piel que no respondieron al suplemento de
LA, una funciéon visual anormal, asi como casos de neuropatia periférica en pacientes
gue habifan recibido altas cantidades de n-6 y bajas cantidades de n-3 como parte del
suministro nutricional intravenoso (Holman et al., 1982; Holman, 1998).

Los neonatos de tan sélo 28 semanas y cuyo peso es de 900 g son capaces de sinte-
tizar los LCPUFA a partir de sus precursores (Salem et al., 1996; Carnielli et al., 1996;
Uauy et al., 2000b). Sin embargo, esta conversion es muy limitada (entre el 3 y el 5
% de una dosis trazadora de precursores marcados se convirtié en LCPUFA durante
un periodo de 96 horas) (Uauy et al., 2000b). En edades tempranas, los precursores
C18:n-3 no se convierten en acido docosahexaenoico (DHA) en cantidades suficientes
para mantener niveles funcionales normales (Salem et al., 1996; Uauy et al., 2000b).
Ademas, estudios recientes de polimorfismos genéticos en los genes responsables de la
desaturacién de acidos grasos indican que la variabilidad en las respuestas bioquimicas
y funcionales del sistema nervioso después de los cambios en la dieta se explican en
parte por los polimorfismos de un sélo nucleétido (SNP) que afectan a una gran propor-
cion de la poblacion (Schaeffer et al., 2006).

La singularidad de los efectos bioldgicos de la alimentacién con leche materna en
el metabolismo de los EFA se basa en el suministro directo de LCPUFA preformados,
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sin pasar por la fase de regulacién tanto de la delta-6 como de la delta-5 desaturasa
(Salem et al., 1996;. Llanos et al., 2005). Un exceso de acido linoleico alimentario
asociado a algunos aceites vegetales, especialmente el de cartamo, el de girasol y el de
maiz, podria reducir la formacién de DHA a partir de ALA, ya que la A-6 desaturasa se
inhibe por el exceso de sustratos n-6. Ademas, sobre una base de conversién relativa,
la formacién de AA es menor cuando se proporciona LA de forma excesiva. El efecto
inhibidor del acido eicosapentaenoico (EPA) sobre la actividad de la A-5 desaturasa
ocasiona que haya un menor contenido de acido araquidénico (AA) en plasmay en las
membranas cuando se consume aceite marino. El exceso de LA, como se observa en los
lactantes que recibieron aceite de maiz y aceite de cdrcamo como fuente predominante
de acidos grasos, inhibe la elongacién y desaturacion de los EFA, y por tanto disminuye
el suministro de LCPUFA para la sintesis de membranas. La leche materna y los LCPUFA
de fuentes alimenticias proporcionan cantidades minimas de AA preformado y cantida-
des sustanciales de LCPUFA n-3 preformados tales como el DHA (Jensen, 1995; Jensen,
1996). El LAy el ALA deberian considerarse indispensables ya que los seres humanos no
pueden sintetizarlos. De forma general, puesto que el DHA y el AA pueden sintetizarse
a partir del ALA y del LA respectivamente, estos deberian considerarse no esenciales,
aunque su administracién en forma de alimentos pueda ser necesaria para la salud a
largo plazo. Sin embargo, dada la limitada y muy variable formacién del DHA a partir
del ALA (1-5 %), y debido a su funcién esencial en el desarrollo normal de la retina y del
cerebro humano, estos deberian considerarse condicionalmente esenciales durante el
desarrollo y el crecimiento en las primeras etapas de la vida. Del mismo modo, también
podrian considerarse condicionalmente esenciales considerando las ingestas necesarias
para la prevencion de enfermedades cardiovasculares (WHO, 2003).

ANTECEDENTES SOBRE EL SUMINISTRO ENERGETICO A PARTIR DE LA GRA-
SA'Y EL CRECIMIENTO EN ETAPAS TEMPRANAS DE LA VIDA

El coste energético del crecimiento supone un porcentaje importante de la necesidad
energética total durante los 6 primeros meses de vida (aproximadamente entre un 20 y
un 30 % de las necesidades energéticas totales), y esto disminuye progresivamente en
términos relativos a <5 % a los 12 meses de edad (Uauy et al., 2000a). El aumento de
peso es por tanto un indicador sensible de la adecuacion global de energia alimentaria
durante los primeros afios de vida (Torun et al., 1996; FAO, 2004). Si la dieta proporcio-
na un suministro adecuado de energia y de nutrientes esenciales, no hay ninguna prue-
ba convincente de que una ingesta de grasa en la dieta del 30 % de la energia afecte
negativamente al crecimiento y desarrollo de nifios sanos que viven en un ambiente
sano. En una revision de estudios de Europa y de América del Norte sobre los efectos
negativos de dietas bajas en grasa en el crecimiento de nifios de entre 6 y 36 meses,
se ha observado que el porcentaje de grasa de la dieta no estaba correlacionado con
la ingesta de energia, la velocidad de crecimiento o la densidad energética de la dieta
entre los 6 y 12 meses, mientras que la densidad energética estaba asociada positiva-
mente con la ingesta de energia y el aumento de peso (Fjeld et al., 1989; Butte, 1996;
Torun et al., 1996; Mufnoz et al., 1997; Nicklas et al., 1992; Shea et al., 1993). La
densidad energética de cada alimento, la densidad de los nutrientes y la frecuencia de
alimentacién podrian ser factores mas importantes que el propio contenido de grasa en
la influencia sobre la ingesta y el crecimiento de nifos pequenos. No se ha detectado
ninguna asociacion entre la ingesta de grasa y el crecimiento de lactantes de entre 7
y 13 meses o nifios de entre 2 y 5 afios o de entre 3 y 5 afos (Friedman et al., 1976;
Lapinleimu et al., 1995; Michaelsen, 1997).

Una serie de estudios han revelado que las dietas bajas en grasa en el rango de entre
25-30 % E resultan en una menor ingesta de energia en los nifos, sin que se haya ob-
servado ningun efecto perceptible en el ritmo de desarrollo de éstos, siempre y cuando
la ingesta de energia sea suficiente para ayudar al mantenimiento, a la actividad normal
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y a la formacién normal de tejidos. Si los registros de dietas reflejan adecuadamente
la ingesta habitual, estos resultados indican la posibilidad de una disminucién de la
actividad fisica en lactantes y niflos pequefios como forma de adaptarse a las dietas
bajas en grasa. Algunos investigadores han revelado resultados de menores ingestas
de vitaminas y minerales asociadas a dietas bajas en grasa (Reddy et al., 1980; Zlotkin,
1996). En un estudio con 500 nifios canadienses en edad preescolar (3 y 6 afos), los
grupos se estratificaron de la siguiente forma en relacién al consumo de energia a partir
de grasa: <30 %, 30-40 % o >40 % .Asi, una ingesta baja en grasa se asoci6 a una in-
gesta inadecuada de vitaminas liposolubles y en los nifilos de 6 afos que habitualmente
seguian dietas bajas en grasa, el indice de probabilidad de tener un peso menor fue de
2,3 (Gibson et al., 1993). Es evidente que la informacion es insuficiente para establecer
un valor medio menor y mayor para la poblacion en relacion al % de ingesta de energia
obtenida a partir de la grasa. Esos valores dependeran claramente del contexto, depen-
diendo de la edad, del nivel de actividad, de la prevalencia de la enfermedad diarreica
y de otras morbilidades infecciosas.

Las recomendaciones sobre la ingesta de grasa total y de acidos grasos para lactantes
(0-24 meses) y nifios (2-18 afios) se resumen en la Tabla 6.1.

TABLA 6.1
Ingesta alimentaria recomendada de grasa total y acidos grasos para lactantes (de 0 a 24

meses) y nifios (de 2 a 18 afos)

Grasa/ Grupo de Medida Cantidad Nivel de
FA edad evidencia
Grasa 0-6 meses AMDR 40-60 % E Convincente
total Al En base a la composicion % de la grasa total de Comvineamia
la LM
Ert s AMDR Reduccion gradual, dependiendo de la actividad Convincente
2-18 anos fisica, hasta un 35 % E@
AMDR 25-35% E* Probable

SFA 2-18 anos U-AMDR 8 % E* Probable

Nifos de familias con casos de dislipidemia
familiar (LDL-C alto) deben recibir una menor
cantidad de SFA pero no se debe reducir la
ingesta total de grasa

MUFA 2-18 anos AMDR Grasa total [% E] — SFA [% E] - PUFA [% E] - TFA  Probable
[% E]
PUFA 6-24 meses U-AMDR <15 % E Probable
totales _
2-18 anos U-AMDR 11 %E Probable
LAy ALA  0-24 meses Comentario Esencial e indispensable Convincente
PUFA n-6
AA 0-6 meses Al 0,2-0,3 % E° Convincente
U-AMDR Basada en la composicion de la leche materna Convincente
como % E de la grasa total
LA 0-6 meses Al Composicion de la leche materna como % E de Convincente
la grasa total
6-12 meses Al 3,0-45%E Convincente
6-12 meses U-AMDR <10 % E Probable
12-24 meses Al 30-45%E Convincente
12-24 meses  U-AMDR <10 % E Probable
PUFA n-3
ALA 0-6 meses Al 0,2-0,3 % Eb Convincente
6-24 meses Al 0,4-0,6%E Probable

6-24 meses U-AMDR <3%E Probable
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DHA 0-6 meses Al 0,1-0,18 % E° Convincente
0-6 meses U-AMDR No hay ningun valor superior dentro del promedio  Convincente
de leche materna hasta el 0,75 % E
0-6 meses Comentario Esencial de forma condicional debido a la sintesis ~ Probable
limitada a partir de ALA
6-24 meses Al 10 - 12 mg/kg Probable
0-24 meses Comentario Funcion esencial en el desarrollo de la retinay del ~ Convincente
cerebro
EPA+DHA  2-4 anos Al 100 — 150 mg (edad ajustada para la prevencion Probable
de enfermedad cronica)c
4-6 anos Al 150 - 200 mg (de un valor infantil de 10 mg/kg) Probable
6-10 anos Al 200 - 250 mg (para el valor adulto asignado a los ~ Probable
10 anos)
TFA? 2-18 afios Nivel maximo con- <1 % E Convincente

sumo tolerable

(Las explicaciones de las abreviaturas se encuentran en la lista de acrénimos y siglas)
* Simell et al., 2009

2 Para lactantes de entre 6 y 12 meses, la ingesta de grasa que se propone como un % E es menor que la recomendada en el infor-
me de 1994. Las principales razones son la preocupacién sobre el aumento de las tasas de obesidad y el crecimiento de los estan-
dares basados en lactantes alimentados con leche materna, asociados a un menor crecimiento en la infancia tardia (WHO , 2006).

b Las cantidades se expresan como % E en relacién con el resto de datos de la tabla. Sin embargo, en base a la composicién de la
leche humana, cuando nos referimos a la lactancia materna, las cantidades para el AAy para el ALA se expresarian como 0,4-0,6 %
AG y para el DHA como 0,20-0,36 % FA. En esta conversion se asume que la mitad de la energia de la leche materna proviene de
la grasa. Para los nifios de entre 6 y 24 meses la estimacion esta basada en el suministro de leche materna para satisfacer la mitad
de las necesidades energéticas diarias. El resto de energia provendria de una dieta diferente de la leche materna.

¢ Aunque no hay datos especificos de estudios a largo plazo sobre la relacion entre la ingesta de acidos grasos y la prevencion
de enfermedades crénicas en nifios, la suposicion es que los nifos también se benefician de grasas menos saturadas y mayores
ingestas de PUFA.

9 TFA totales a partir de rumiantes y fuentes industriales

RECOMENDACIONES SOBRE LA INGESTA TOTAL DE GRASA EN LACTANTES
DE 0 A 24 MESES

Existen estudios que indican que durante los primeros 6 meses de vida la grasa total de
la dieta deberia contribuir al 40-60% E para cubrir la energia necesaria para el creci-
miento y el depdsito en los tejidos. Desde los 6 hasta los 24 meses la ingesta de grasa
deberia reducirse gradualmente, dependiendo de la actividad fisica del nifio, al ~35%
de energia, lo que coincide con el valor superior del AMDR para adultos.

RECOMENDACIONES SOBRE LA INGESTA DE ACIDOS GRASOS EN LACTAN-
TES DE 0 A 24 MESES

Hay suficientes evidencias para considerar acidos grasos esenciales al LA y al ALA ya
que los seres humanos no podemos sintetizarlos y el DHA tiene una funcién funda-
mental en el desarrollo normal de la retina y del cerebro. Existen también estudios que
indican que aunqgue el DHA puede sintetizarse a partir del ALA, debido a su limitada y
altamente variable formacion (1-5%), el DHA deberia considerarse condicionalmente
esencial durante los primeros 6 meses de vida.

0-6 meses

Las necesidades de &cidos grasos para el crecimiento normal y el desarrollo de este
grupo de edad pueden expresarse como % E y asi son comparables a otros grupos de
edad. Sin embargo, puesto que la fuente primaria de alimentos para este grupo de
edad es la leche materna, resulta prudente fundamentar la cantidad sobre la composi-
cion de la leche materna y por tanto expresar el valor como % FA. Ya que se asume que
la mitad de la energia de la leche materna proviene de la grasa, el valor expresado como
% FA es el doble del valor para % E. Ambas expresiones se presentan aqui. No existen
evidencias suficientes de que la Al de DHA sea 0,1 - 0,18 % E 00,2 - 0,36 % FAy de
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AAy ALAsea0,2-0,3 % Eo00,4-0,6 % FA. Sin embargo, puesto que el contenido
de DHA de la leche materna se acerca al nivel de 1,5 % FA (0 0,75 % E), y no hay nivel
superior establecido, éste 1,5 % FA se utiliza para establecer la Al.

6-12 meses

Existen evidencias cientificas de que la Al de EFA para el crecimiento y desarrollo de este
grupo de edad esde 3-4,5 % Ede LAy de 0,4-0,6 % E de ALA. El valor superior del
AMDR de LA se ha estimado en < 10 % E y el de ALA es de < 3 % E. La Al de DHA se
ha estimado en 10-12 mg/kg.

12-24 meses

Debido a la cantidad limitada de datos con respecto a este grupo de edad, los expertos
han decidido utilizar las mismas recomendaciones que se dan para el grupo de edad de
entre 6y 12 meses.

COMPARACION CON LAS RECOMENDACIONES Y LOS VALORES PROPUES-
TOS EN 1994

Las recomendaciones actuales difieren de las que se propusieron en el informe de 1994
(0 - 6 meses, 50-60 % E; 6 meses - 3 anos, 30-40E %; nifos >3 afos, 30-40E %).
La justificacion para el ligero descenso de los valores inferiores y superiores del rango
aceptable se encuentra en la necesidad de controlar la ingesta de energia de forma mas
diligente con el fin de retrasar o incluso prevenir la progresion de la obesidad. En un
principio, esto parece contradecir las pruebas existentes resumidas en apartados ante-
riores, donde se indica que el porcentaje de grasa de la dieta en edades tempranas no
esta asociado a una mayor prevalencia de sobrepeso y obesidad en edades posteriores.
Sin embargo, los estandares fisiolégicos para la ingesta de energia (FAO, 2004) y el
peso aceptable para los nifos de entre 0 y 5 afios (WHO/MGRS, 2006) se han redefi-
nido recientemente (Uauy et al., 2006). Los nuevos estandares indican que después
de los primeros 6 meses de vida, los nifios deberian ganar menos peso y ligeramente
mas altura de lo previsto en anteriores pautas, ya que el nuevo estandar deriva de un
enfoque preceptivo que se corresponde con lactantes alimentados principalmente con
leche materna hasta los 6 meses y de madres no fumadoras. Por ejemplo, la nueva
referencia indica que los nifios deben ser mas delgados y ligeramente mas altos entre
los 0 y 5 afos. Las nuevas recomendaciones de energia basadas en el gasto medible
de energia en vez de en la informacién sobre las ingestas de energia, indican que los
nifios de entre 0 y 24 meses presentan unas necesidades energéticas que son de un 15
a un 20 % inferiores a las que se habian recomendado anteriormente. Para los nifios
de entre 2 y 6 afos también se ha producido una sobreestimacion significativa. Las
nuevas normas, junto con la evidencia epidemioldgica de una progresion significativa
de la obesidad en los nifios pequefios, apoyan la necesidad de restringir el porcentaje
del consumo de grasa para facilitar el logro del balance energético sin un aumento ex-
cesivo de la grasa corporal. Por todo ello, deben llevarse a cabo estudios objetivos con-
trolados sobre el impacto del porcentaje de grasa en la dieta de lactantes y nifios con el
objetivo de reforzar las pruebas para elaborar estas recomendaciones. Sin embargo, los
nuevos estandares normativos que limitan tanto los valores superiores como inferiores
del AMDR de grasa encuentran su justificacion en las implicaciones de la salud publica
sobre la obesidad infantil.

Los esfuerzos para fomentar la salud entre la poblacién general enfatizan la impor-
tancia de limitar la ingesta diaria de grasas saturadas y grasas totales para prevenir
las NRCD. Esto ha conllevado una reduccién en la ingesta total de lipidos en nifos de
algunas poblaciones, alcanzando valores medios tan bajos como 28-30 % de energia
después de los 6-12 meses de edad. Se han documentado los efectos adversos de las
dietas bajas en grasas (<25 % de energia) en el aumento de peso y en el crecimiento
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longitudinal de nifios pequefios. Por otra parte, la disminucion de grasas saturadas pero
no de la ingesta total de grasa podria considerarse exclusivamente en nifios pertene-
cientes a familias con casos de dislipemia, debido a un alto nivel de LDL-C o a niveles
elevados de triglicéridos.

La dieta total deberia proporcionar a los lactantes al menos 3-4,5 % E de LAy 0,4-0,6
% E de ALA para satisfacer las demandas de EFA. Una ingesta muy elevada de EFA no
supone ninguna ventaja y esta asociada a posibles riesgos sobre la salud. La ingesta de
LAy de otros acidos grasos n-6 deberifa limitarse a <10 % E y la ingesta de acidos grasos
poliinsaturados totales deberia limitarse a <15 % E. Después de los 2 afios de edad, la
composicion de la grasa alimentaria deberia tener como objetivo reducir el riesgo de
NRCD: la ingesta de acidos grasos saturados no deberfa exceder el 8 % del total de
energia, los acidos grasos trans deberian reducirse a <1 % de la grasa total, los acidos
grasos poliinsaturados deberian contribuir al 6-10 % de la energia y el resto de grasa
deberia provenir de acidos grasos monoinsaturados.

Los valores propuestos ahora son mas especificos al recomendar valores maximos
para la ingesta total de PUFA. Esto puede justificarse con la nueva informacién sobre el
efecto que tiene el exceso de PUFA n-6 sobre las funciones relacionadas con los eicosa-
noides y las implicaciones del estrés oxidativo y de la inflamaciéon crénica. La recomen-
dacion de un porcentaje ligeramente inferior procedente de grasas saturadas deriva
de los efectos beneficiosos de la reduccién de las grasas saturadas sobre los niveles de
LDL-C en el plasma de los adultos.

Una propuesta practica para limitar las grasas saturadas consiste en aconsejar el con-
sumo de leche y productos lacteos bajos en grasa. Si se hace esto, se deberian propor-
cionar fuentes apropiadas de vitaminas liposolubles (A, E y D). Las comidas procesadas
ricas en grasas hidrogenadas deberian evitarse para reducir la ingesta de acidos grados
trans. A menos que los nifios sean muy activos, la ingesta total de grasa deberia encon-
trarse entre el 30-35 % de la energia total.

Existen algunas pruebas sobre la necesidad de aportes de LCPUFA preformados des-
pués del destete a los 6 meses y tras recibir comidas variadas, incluso en lactantes que
han sido alimentados totalmente con leche materna durante los primeros 6 meses de
vida. La introduccion de fuentes de alimentos de LCPUFA tales como huevos, higado y
pescado se estan retrasando actualmente debido a los problemas relacionados con las
alergias.

RECOMENDACIONES SOBRE LA INGESTA TOTAL DE GRASA EN NINOS DE 2
A 18 ANOS

Existe una evidencia probable de que la AMDR deberia oscilar entre un 25y un 35 % E.
Se han documentado efectos adversos de las dietas bajas en grasa (<25 % de energia)
sobre el aumento de peso y el crecimiento longitudinal en nifos pequefios. Mientras
gue los nifios de familias con casos de dislipemia familiar (altos contenidos de LDL-C)
deberian ingerir menos grasas saturadas, la ingesta total de grasa no deberia reducirse.
Los esfuerzos por promover la salud entre la poblacién general enfatizan la importancia
de los modelos de alimentacion saludables para prevenir enfermedades crénicas nutri-
cionales (NRCD).

RECOMENDACIONES SOBRE LA INGESTA DE ACIDOS GRASOS EN NINOS
DE 2 A 18 ANOS

Hay evidencia probable suficiente que establece el nivel de ingesta alimentaria reco-
mendada de SFA a <8 % E y el de PUFA (ingesta de n-6 y n-3)a 11 % E. Sin embargo,
al igual que sucede con los adultos, se debe limitar (UL) la ingesta de TFAa <1 % E. La
ingesta alimentaria recomendada de EPA + DHA con el objetivo de prevenir enferme-
dades crénicas (ajustada a la edad) es de:
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100-150 mg para 2-4 anos
150-200 mg para 4-6 anos
200-300 mg para 6-10 anos

Al igual que en el caso de los adultos, la cantidad de ingesta de MUFA se basa en la
diferencia. Se ha demostrado que se deben proporcionar EFA para satisfacer las nece-
sidades de los niflos y mantener los modelos de ingesta de acidos grasos de la dieta
gue contribuyen a la prevencién de enfermedades crénicas. Los nifios con edades com-
prendidas entre los 2 y los 18 afios podrian consumir pescado rico en grasa al menos
dos veces a la semana que es lo que se recomienda para la poblacién adulta, formando
parte del menu familiar. Sin embargo, las pruebas disponibles actualmente no permi-
ten definir en funcién de la edad una estimacion cuantitativa de consumo diario reco-
mendado de EPA + DHA para los nifios de entre 2 y18 afios. A pesar de que existe un
acuerdo general en que la ingesta de EPA y de DHA entre los nifos en muchos paises
occidentales y no occidentales es inferior de lo que deberfa ser, no existen actualmente
suficientes estudios para relacionar el aumento en la ingesta de DHA o EPA, con un
mejor desarrollo fisico o mental o con beneficios especificos funcionales en nifios de
entre 2 y 18 afos de edad.

LA LECHE MATERNA COMO MODELO PARA DEFINIR LAS INGESTAS
ADECUADAS (Al) DE GRASAS Y ACIDOS GRASOS DURANTE LAS FASES
TEMPRANAS DE DESARROLLO EN LACTANTES DE ENTRE 0 Y 2 ANOS

La leche materna es el alimento mas adecuado para el lactante; se recomienda que los
lactantes se alimenten exclusivamente de leche materna durante los primeros 6 meses
de vida (FAO, 2004). Los nuevos estandares de la Organizacion Mundial de la Salud
(WHO/MGRS, 2006) también se basan en la lactancia materna durante los primeros 6
meses de vida. Ademas, actualmente la evaluacién de la adecuacion de la alimentacion
con formula artificial se basa en la capacidad de la férmula para apoyar las respuestas
de crecimiento, desarrollo y funcionamiento de una manera similar a la de la leche ma-
terna, y por lo tanto, la necesidad de comparar las respuestas bioquimicas, metabdlicas
y funcionales de los lactantes alimentados con leche materna, con los que recibieron
férmulas con nutrientes artificiales. El grupo de expertos que tratd las necesidades de
proteinas y aminoacidos de los nifios durante los primeros 6 meses de vida utilizd re-
cientemente este mismo paradigma (WHO, 2008).

La leche materna madura (después de las primeras 2-3 semanas de vida) aporta el
50 %E en forma de grasa. La leche materna proporciona principalmente acidos grasos
saturados (palmitico) y monoinsaturados (oleico) y una ingesta de colesterol relativa-
mente alta de 100-150 mg/d (Jensen, 1996). Los lactantes alimentados con férmulas
artificiales reciben la misma proporcion de energia de la grasa, pero presentan una in-
gesta de colesterol mucho menor (25-60 mg/d). A la mayoria de formulas se anade una
mezcla de aceites vegetales (maiz, soja, cartamo, oliva o girasol) (Uauy et al., 2000a);
el contenido de acido oleico y de LA dependera de la fuente del aceite. El uso de acei-
tes vegetales en la dieta de los lactantes se basa en la disponibilidad, las propiedades
nutricionales y los costes relativos de las fuentes del aceite. Sin embargo, esté bien es-
tablecida la necesidad de incluir LA, ALA y LCPUFA (longitud de la cadena de carbono
>18) en férmulas (FAO, 1994; Uauy et al., 1999).

La leche materna es una fuente de LA, ALA, DHA, AA y de otros LCPUFA. El nivel de
AA es relativamente constante a nivel mundial mientras que el nivel de DHA es mas
variable dependiendo de la dieta y del estilo de vida de la madre (Yuhas, 2006; Maran-
goni, 2002; Smit, 2002; Agostoni, 1998; Agostoni, 2003). La media de AA en la leche
materna oscila entre 0,3y 0,7 del % del peso de los acidos grasos totales (Yuhas, 2006;
Marangoni, 2002; Smit, 2002), mientras que los valores medios de DHA se encuentran
entre 0,2y 1,0 % de los acidos grasos (Yuhas, 2006). En las mujeres lactantes que han
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ingerido suplementos de DHA, se ha detectado un aumento de los niveles de DHA
en la leche (Fidler et al., 2000; Jensen et al., 2005). Gibson et al. (1997) informaron
de una respuesta dosis dependiente entre el consumo materno de DHA y los niveles
de DHA en la leche materna, aunque los niveles de DHA en ésta superiores a 0,8 %
FA influyeron muy poco en el aumento del contenido de DHA en el plasma o en los
globulos rojos de los lactantes estudiados. El contenido de EFA y LCPUFA de la leche
materna puede servir para definir los niveles de Al, teniendo en cuenta factores como
el volumen esperado de ingesta, el contenido de grasa de la leche materna y el rango
en la composiciéon medida en diferentes regiones del mundo en las que los nifios crecen
y se desarrollan adecuadamente.

RECOMENDACIONES SOBRE INGESTA ALIMENTARIA DE ACIDOS GRASOS
ESENCIALES ESPECIFICOS PARA LACTANTES Y NINOS

Este enfoque sirve para definir las Al en base a las ingestas observadas en poblaciones
sanas. Existe interés ya que las ingestas de LCPUFA n-3 en nifios y adolescentes tienden
a ser bajas respecto al peso corporal y al % E (Meyer et al., 2003). Sin embargo, no
existen suficientes datos fiables y comparables sobre la ingesta de acidos grasos n-3 'y
sobre los marcadores bioquimicos en diferentes poblaciones de nifios (Lambert et al.,
2004). La informacion disponible es insuficiente para asumir que el aumento de ingesta
de LCPUFA n-3 mejorara el desarrollo fisico o mental o provocara determinados benefi-
cios funcionales relevantes para la salud y el bienestar de este grupo de edad.

RECOMENDACIONES SOBRE INGESTAS ALIMENTARIAS DE GRUPOS ESPE-
CIALES DE LACTANTES Y NINOS

Prematuros

Este grupo de lactantes es particularmente susceptible de padecer deficiencias de EFA
y LCPUFA, ya que tienen almacenes de grasas muy limitados y una demanda mayor de
nutrientes debido a su rapido ritmo de crecimiento. Por tanto, dependen en gran me-
dida del suministro alimentario de EFA y LCPUFA para la formacién de tejidos (Uauy et
al., 1990; Carlson et al., 1993; Dobbing, 1994). Una reciente publicacion de Cochrane
indica que la suplementacién de LCPUFA parece ser correcta en prematuros utilizando
el crecimiento como pardmetro de seguridad. Cuatro de trece estudios informaron so-
bre los beneficios en el crecimiento de lactantes de distintas edades al suplementarlos
con LCPUFA. Estudios recientes que afadieron AA al suplemento han demostrado que
no tienen un efecto negativo en el crecimiento. Una variable importante en los estudios
llevados a cabo en prematuros son las complicaciones médicas y los tratamientos aso-
ciados al parto prematuro, y por tanto, la mayoria de los estudios sélo incluyen lactantes
relativamente sanos. La publicacion de Cochrane concluye que no se han demostrado
beneficios para el desarrollo visual o intelectual a largo plazo en los ensayos en los que
se han suministrado LCPUFA a los prematuros. Gibson et al. (2008) han finalizado re-
cientemente el mayor ensayo clinico en prematuros (>1000 lactantes australianos) y los
datos demuestran el efecto beneficioso sobre la agudeza visual cuando se suministran
cantidades mayores de DHA (en este estudio un 0,3 % de DHA [como % de grasa total]
se compar6 con un 1,0 %). Ademas, se observd una mejora en el desarrollo mental se-
gun la escala de desarrollo infantil de Bayley. Sin embargo, la justificacion hasta la fecha
para anadir LCPUFA a la férmula esté basada en la necesidad de imitar la composicion
de la leche materna y no en las pruebas que puedan indicar importantes beneficios cli-
nicos. Otro acercamiento podria ser la simulacién de la velocidad de crecimiento fetal.
Si esto se tomara en consideracién, la necesidad de DHA seria de aproximadamente
tres veces el contenido medio de la leche humana para nacidos a término (Lapillonne
and Jensen 2009). No es probable que un suplemento con un contenido equilibrado de
LCPUFA n-3 y n-6 retarde el crecimiento de prematuros.
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Es necesario llevar a cabo mas estudios con el fin de determinar la extension de los
beneficios de los LCPUFA afiadidos en el desarrollo neuroldgico y en la salud de los
lactantes nacidos prematuramente. La puntuacién media de los lactantes prematuros
incluida en estos estudios en cuanto al desarrollo neurolégico fue una desviacion es-
tandar inferior respecto a la normalidad y por ello, cualquier beneficio en el desarrollo
neurolégico podria ser importante para este grupo de lactantes.

FACTORES DE SEGURIDAD AL ELEGIR LAS FUENTES ALIMENTARIAS DE
GRASA EN LOS NINOS

A la hora de seleccionar las fuentes de grasa para las comidas complementarias de los
lactantes hay que considerar los aspectos de seguridad y no solo el nivel de absorcion
de la grasa. Esto es especialmente relevante para los paises en vias de desarrollo en los
gue las grasas incluidas en los alimentos que se dan a los nifios pequefios son aceites
de bajo coste o subproductos del procesamiento industrial. Puesto que las grasas son
componentes estructurales de los tejidos, especialmente de los tejidos neuronales, los
acidos grasos esenciales n-3 y n-6 deben proporcionarse en la dieta.

La Union Europea establecid un limite maximo de 4 % de FA para el contenido de
acidos grasos trans en los alimentos para lactantes y nifios. Esto deberia reconsiderar-
se teniendo en cuenta el limite actual de 2 % de FA establecido desde la perspectiva
de la prevencién de cardiopatias coronarias. Si se utiliza el aceite de colza, este debe
proceder de variedades genéticamente bajas en acido erucico. Todos los nifios deben
recibir alimentos que cumplan con los estandares de seguridad a corto y largo plazo.
Aunque es deseable que se mantengan unos precios bajos para los ingredientes de los
alimentos, estos no deberian consumirse a costa de comprometer la seguridad a largo
plazo del producto.

ALMACENAMIENTO, EMBALAJE Y DISTRIBUCION

Los problemas de seguridad también pueden aparecer debido a la forma en la que
se almacenan, distribuyen o reparten los aceites, especialmente en lo que respecta a
los lactantes y a los nifios. Las grandes latas o los bidones de plastico utilizados en los
paises en vias de desarrollo para reducir los costos de distribucién pueden facilitar la
adulteracion de productos y promover la peroxidacion, debido a las grandes cantidades
y los largos periodos de tiempo necesarios para vender los productos. Un estudio sobre
nifos marasmaticos demostré una alteracion en los sistemas de defensa antioxidante
y un aumento de la peroxidacién lipidica, lo que indica que existe un mayor riesgo de
dafio oxidativo en lactantes desnutridos (Mansur et al., 2000). El aceite envasado listo
para la compra de los consumidores es, sin ninguna duda, mas seguro, pero también es
mas caro. Los recipientes de plastico blando hecho con &cido ftalico como plastificante
también pueden provocar problemas de seguridad, ya que este agente es liposoluble,
ademads de un cancerigeno reconocido. Son preferibles los plasticos rigidos y las bo-
tellas de vidrio (Korhonen et al., 1983). Los envases de Tetrapak se han introducido
en algunos paises para envasar aceites, lo que previene el enranciamiento puesto que
limita la exposicion a la luz y al oxigeno.

NECESIDAD DE INVESTIGACIONES PARA NINOS DE ENTRE 2 Y 18 ANOS

Son necesarias mas investigaciones sistematicas para proporcionar una base cientifica
solida para la formulacién de los niveles especificos de ingesta de LCPUFA n-3 en nifios
de entre 2 y 18 afos de edad. Las consecuencias relevantes para la salud publica que
se pueden relacionar con la ingesta a largo plazo de EPA y DHA incluyen un menor
riesgo de padecer en el futuro enfermedades cardiovasculares y sindrome metabdlico,
mejor desarrollo mental y del comportamiento, y una respuesta inmunitaria. Los estu-
dios alimentarios deberian llevarse a cabo y analizarse detalladamente, utilizando una
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metodologia especifica y estandarizada, y teniendo en cuenta el importante reto que
supone evaluar las ingestas individuales de EPA y de DHA en nifios. Sin embargo, debi-
do a que la evaluacion de la ingesta alimentaria es siempre inexacta, es necesario obte-
ner informacion especifica, en funcion de la edad, sobre el estado de los acidos grasos
y en base a marcadores bioldgicos. Los analisis transversales de estudios de futuros
nacimientos y de grupos infantiles podrian proporcionar importantes revelaciones que
pueden contribuir a disefiar procesos de intervencion. Los efectos en edades especificas
de las ingestas de diferentes acidos grasos y sus dosis sobre criterios de valoracién rele-
vantes deberian evaluarse en estudios de intervencion controlados. Los datos obtenidos
deberian tener como objetivo establecer el efecto de diferentes dosis de acidos grasos
individuales, y de diferentes combinaciones y promedios de PUFA sobre los resultados
cuantificables y significativos para la salud publica. Del mismo modo, deberian eva-
luarse detalladamente los posibles efectos adversos al recomendar un aumento de la
ingesta alimentaria de EPA y DHA o del pescado graso, tales como la contaminacion
con agentes medioambientales o el aumento de los riesgos de hemorragia (Innis et al.,
2006). Las investigaciones futuras deberian considerar los efectos a corto y largo plazo
de la variacién genética en la actividad desaturasa de los acidos grasos y el respectivo
efecto de la ingesta de LCPUFA antes y durante el embarazo, la lactancia y la infancia.
Se necesitan estudios que aborden subgrupos con necesidades especificas potencia-
les y beneficios, incluyendo en estos a mujeres con ingestas alimentarias restringidas,
con embarazos multiples, embarazos de alto riesgo o con breves intervalos de tiempo
entre los mismos. Los estudios sobre suplementacién deberian tener como objetivo
examinar el crecimiento, la composicién corporal, la mineralizacién de los huesos, el
desarrollo visual y cognitivo asi como los efectos sobre los problemas inmunoldgicos
como la alergia, los trastornos inflamatorios y la funcion cardiovascular. Necesitan una
consideracién especial los estudios que evaltuan diferentes cantidades de LCPUFA y los
efectos especificos del suministro de AA, con una suficiente duracion en las ingestas,
un tamafio adecuado de las muestras y metodologias estandarizadas para medir los
resultados. Se deberian llevar a cabo estudios de dosis-respuesta sobre la ingesta de
LCPUFA durante los seis primeros meses de vida. Se deberian desarrollar y evaluar me-
didas simplificadas para el suministro alimentario y para el estado de los LCPUFA que
permitan evaluar grandes grupos de poblacién, incluyendo a nifios pequefos.
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Capitulo 7:
Grasa y acidos grasos en el
embarazo y la lactancia

INGESTA DE GRASA DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA

La grasa se utiliza para producir energia y como material esencial para la formacién de
membranas. En este sentido, el embarazo y la lactancia imponen necesidades nutri-
cionales especiales para el par madre-feto/lactante. La mayoria de las investigaciones
llevadas a cabo sobre las necesidades de grasa durante el embarazo y la lactancia desde
el ultimo informe del grupo de expertos FAO/WHO (FAO, 1994) se han centrado prin-
cipalmente en los &cidos grasos poliinsaturados (PUFA), y entre todos ellos, el DHA y el
AA son los que han recibido mayor atencion. Ademas, se ha dedicado especial atencion
a los acidos grasos insaturados producidos industrialmente a partir de aceites vegetales
parcialmente hidrogenados, conocidos habitualmente como acidos grasos trans o TFA.

Las principales influencias funcionales asociadas al consumo de grasas y acidos gra-
sos en el lactante se centran en la madurez visual y cognitiva, la funcion inmune vy el
crecimiento. En la madre, en la tolerancia a la glucosa, la pre-eclampsia y la salud psi-
quica. En el par madre-feto, el estudio de mayor interés se centra en el mantenimiento
del embarazo desde el inicio hasta su finalizacion.

Investigaciones basicas han confirmado que los PUFA de cadena larga (LCPUFA) son
componentes esenciales del sistema nervioso central perinatal (que crece a una gran
velocidad). A la hora de determinar los requerimientos de lactantes prematuros, puesto
gue se desconoce si los LCPUFA de la dieta (principalmente DHA) se dirigen preferen-
temente al cerebro, se cree conveniente considerar su acumulacion en cualquier otro
organo distinto al mismo. A diferencia de otros nutrientes como el folato, cuyo aporte
es crucial en el momento de la concepcién, es probable que un aumento en la ingesta
de LCPUFA en algun momento del embarazo o la lactancia pueda resolver, al menos
parcialmente, una ingesta insuficiente anterior al momento de concepcién o padecida
durante las primeras semanas de gestacién. Los estudios clinicos han llevado a estable-
cer un consenso sobre la necesidad para los nifios prematuros de recibir un aporte de
los LCPUFA: DHA y AA para optimizar funciones visuales y neuronales. Ademas, nu-
merosos estudios sugieren que esta ingesta es también conveniente para los lactantes
nacidos a termino.

Las dietas tipicas resultantes de la produccién industrial cuentan con los aceites de
semillas para que proporcionen suficientes cantidades de LA, precursor del AA. Su
consumo esta altamente consolidado en paises desarrollados, ya que, a medida que
las sociedades en vias de desarrollo acumulan riquezas, el consumo de este tipo de
grasa parece verse favorecido frente al de otras grasas con una relacién LA/ALA mas
adecuada (Ghafoorunissa, 1996; Ghafoorunissa, 1998; Ghafoorunissa, 2005). Tanto el
LA como el ALA compiten por los mismos sistemas de enzimas en la biosintesis de LC-
PUFAy, lo que es aln mas importante, para su incorporacion a las membranas. Un alto
contenido de LA reduce el contenido de LCPUFA n-3 en los tejidos mediante estos dos
mecanismos, de ahf que la investigacién sobre los requerimientos de &cidos grasos en la
etapa perinatal se haya centrado principalmente en la suficiencia de n-3 para la madre
y el lactante. Se ha puesto especial énfasis en el DHA, con algunos trabajos sobre EPA,
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mientras que la investigacion llevada a  FIGURA 7.1
cabo sobre los efectos funcionales del Analisis de regresién de la concentracion de
AA de la dieta se ha centrado en sy PHAen la leche materna (B) vs ingesta de DHA
efecto como adyuvante del DHA (1). B=(0.72x1)+0.20 (r* = 0.998).
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Los cambios en aceites vegetales de

cocina que incrementan de forma simultanea los niveles de ALA mientras disminuyen
los de LA, contribuyen a aumentar las concentraciones sanguineas de DHA. Estas ob-
servaciones en humanos concuerdan con los resultados extraidos de experimentos con
animales.

Los efectos sobre la salud perinatal de los LCPUFA mas firmemente establecidos son :
(1) la mejora de la funcién cognitiva y visual del lactante, (2) el tratamiento y la preven-
cion de la depresion materna y (3) el ligero incremento en la duracion de la gestacién
para reducir la prevalencia de prematuridad. Se han encontrado consecuencias a largo
plazo de la ingesta de DHA y AA preformados en madres y lactantes. Ademas, existen
pruebas evidentes que muestran que la ingesta de DHA, EPA y la ingesta combinada de
AA con DHA no esta asociada con toxicidad para madres, lactantes o nifos.

Son varios los RCT y meta-analisis realizados sobre los efectos de la suplementacion
con DHA y AA. Abrumadoramente, estos estudios muestran un efecto neutro o posi-
tivo sobre la salud, con escasos efectos negativos. La tabla 7.1. sintetiza estos estudios
relacionados con el efecto de la suplementacién con LCPUFA y los resultados observa-
dos en el embarazo. Teniendo en cuenta un meta-analisis llevado a cabo en 2006 (Free-
man et al., 2006), una asociacion médica profesional estadounidense, la Asociacion
Americana de Psiquiatria, concluyd que existen suficientes pruebas que recomiendan
la incorporacion de DHA preformado en la dieta de las mujeres, y que un aumento en
las necesidades de DHA durante el embarazo y la lactancia implica un mayor requeri-
miento. Un meta-analisis independiente de estudios de este tipo alcanzé conclusiones
similares (Lin y Su, 2007). Otros meta-analisis (Szajewska et al., 2006; Makrides et al.,
2006; Olsen et al., 2007) concluyeron que la duracion del periodo de gestacion se ve
aumentada significativamente en unos dias, aunque la reduccién de la prevalencia de
nacimientos prematuros sélo se observd en embarazos de alto riesgo (Horvath et al.,
2007). Considerando los RCT y ponderando la ausencia de toxicidad y el posible benefi-
cio, el grupo de expertos ha recomendado la ingesta minima de 200-300 mg/d de DHA
para mujeres embarazadas y en época de lactancia.

El incremento minimo en los requerimientos maternos de DHA en los primeros seis
meses de lactancia se puede estimar con certeza considerando datos bioquimicos y de-
terminaciones de la concentracion de DHA en la leche materna. Los niveles de DHA en
la leche materna no se pueden incrementar con la adiciéon de ALA u otros precursores
de DHA a la dieta. En linea con esta observacién, algunos de los niveles mas bajos de
DHA se registran en la leche materna de madres que son vegetarianas estrictas (Sanders
y Reddy, 1992). Tomando como base la media general de los estudios disponibles, las
madres de lactantes que se alimentan exclusivamente de leche materna transfieren al
lactante una media de 110 mg/d de DHA (Brenna et al., 2007). Utilizando este valor, es

Suplemento de DHA (g/d))
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posible utilizar la informacién relativa a la dosis-respuesta para estimar que la ingesta
de DHA debe ser al menos de 170 mg/d, y de ahi derivar un valor Al de 190 a 210
mg/d. Este valor garantiza que el nivel DHA de la leche materna se sitle en un nivel
ligeramente superior a los niveles medios, otorga beneficios al lactante y facilita el man-
tenimiento de los niveles de DHA maternos.

Son varios los métodos a partir de los cudles se pueden estimar los requerimientos de
DHA materno en el embarazo, pero todos proporcionan valores similares. En el parto a
termino, el DHA transferido de la madre al feto se ve condicionado por la acumulacién
del DHA en el recién nacido. Durante 40 semanas de gestacion, se transfiere al feto
una media de 14 mg/d de DHA, aunque la transferencia principal sucede en las 12 ulti-
mas semanas, cuando el crecimiento del cerebro se ve mas acelerado. Los estudios en
primates y humanos muestran de forma convincente que los PUFA n-3: ALA y EPA no
constituyen precursores eficientes de DHA. Sin embargo, el DHA tisular aumenta en
forma de dosis-respuesta saturable con el DHA preformado en la dieta, y el consumo de
DHA preformado hace aumentar el DHA tisular, lo que no se consigue por el consumo
de sus precursores.

TABLA 7.1
Meta-analisis y revisiones sistematicas sobre la influencia de la suplementacion con LCPUFA y

las variables medibles asociadas al embarazo

Estudios de Conclusiones

Meta-analysis

Estudios de investi-gacion
revisados

Objetivo de la revision

Horvath et al., 2007
(meta-analisis)

Szajewska et al., 2006

Makrides et al., 2006
(revision sistematica
de Cochrane)

Olsen et al., 2007

Moodley and Norman, 1989;
Bulstra-Ramakers et al., 1995;
Onwude et al., 1995;

Olsen et al., 2000

Olsen et al., 1992;
Helland et al., 2001;
Malcolm et al., 2003b;
Smuts et al., 2003a;
Smuts et al., 2003b;
Sanjurjo et al., 2004

D’'Almeida et al., 1992;

Olsen et al., 1992;
Bulstra-Ramakers et al., 1995;
Onwude et al., 1995;

Olsen et al., 2000;

Smuts et al., 2003b

Olsen et al., 2000

Efectos del suplemento
de LCPUFA sobre varios
parametros valorados en
embarazos de alto riesgo

Evaluacion del resultado en
el momento del nacimien-
to.

EPA o EPA con DHA sobre
el riesgo de pre-eclampsia,
parto prematuro, bajo peso
al nacer y reducido tamafo
para la edad de gestacion.

Re-evaluacion de datos de
2000 estudios.

El suplemento de LCPUFA
reduce el riesgo de parto
pretérmino

Existe un ligero aumento de
la duracién del embarazo
con el suplemento de aceite
marino.

El andlisis de un subconjunto
de tres estudios de alta cali-
dad concluyé que las mujeres
del grupo suplementado
con aceite marino tenian un
periodo de gestacion medio
de 2,6 dias mas que aquellas
del grupo de placebo o sin
tratamiento. Sin embargo, los
autores concluyeron que las
evidencias en ese momento
no eran suficientes para ga-
rantizar que el uso rutinario
de aceite marino redujera el
indice de aquellos factores
estudiados.

Se mostré un alargamiento
de la duraciéon de la ges-
tacion en un grupo de 495
mujeres con antecedentes
de parto pretérmino, retraso
de crecimiento intrauterino,
o hipertension inducida por
el embarazo debido al suple-
mento de 2.7 g de EPA+DHA
a partir de la 30 semana

de gestacion. El efecto fue
detectado en personas que
tomaban cantidades bajas o
moderadas de pescado, pero
no se detecto en consumi-
dores de altas cantidades de
este alimento
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Los RCT sobre los efectos de la ingesta de DHA o de DHA+EPA constatan efectos
positivos en el desarrollo cognitivo de los lactantes cuyas madres registraban aumentos
en su ingesta tan bajos como +100 mg/d (Colombo et al., 2004). Ademas, el suple-
mento de 200-400 mg/d de DHA previene los signos de deficiencia en DHA basados
en el desarrollo de la agudeza visual (Innis y Friesen, 2008). Finalmente, un importante
estudio prospectivo observacional demostré que una mayor ingesta de pescado y ma-
risco por la madre estuvo asociada a un riesgo menor de que el descendiente tuviera un
coeficiente intelectual (Cl) bajo. La curva representando la dosis-respuesta indica que la
mayor parte del beneficio para el nifio se obtiene con aportes de aproximadamente 300
mg/d de LCPUFA (0.1%E), a partir de pescado y marisco, constituyendo el DHA casi la
mitad de éstos LCPUFA (Hibbeln et al., 2007) (Véase la figura 7.2.). A partir de este es-
tudio, se ha llegado a considerar que 445-830 mg/d de EPA+DHA de pescado durante
el embarazo evita el riesgo de depresién materna y de desarrollo neuroldgico adverso
en un 98% de la poblacion. Esta informacién es consistente con resultados recientes
alcanzados en un estudio con una muestra similar. La tabla 7.3. muestra un resumen de
estudios que analizan los efectos del suplemento de DHA y datos relacionados con el
embarazo. En conjunto, esta informacién respalda la ingesta de DHA en el embarazo,
estableciéndose el requerimiento medio del nutriente (ANR) en 200 mg/d. No existen
evidencias sobre efectos negativos de altos niveles de DHA, EPA o AA en la dieta. Son
varios los estudios disponibles que respaldan valores de U-AMDR (DHA) = 1.0 g/d, U-
AMDR (EPA+DHA) = 2.7 g/d, y U-AMDR (AA) = 0.8 g/d.; siendo todos estos valores de
tipo NOAEL (niveles sin efectos adversos observados).

Un gran estudio controlado y aleatorio suministrando 800 mg DHA / 100 mg EPA
en gestacion sirve como documento de consulta en este tema (Makrides et al., 2010).
El estudio pone de relieve una reducciéon de un 14% en la depresion del grupo suple-
mentado con DHA, aunque el efecto no fue significativo (p<0.09); por otra parte en el
grupo control la tasa de depresion (11.2%) fue un 33% mas baja que la observada al
planificar el estudio (16.9%,).

Se observé una reduccion significativa en los nacimientos pretermino (menos de 34
semanas) en el grupo tratado con DHA (2.25% vs. 1.09%). Las admisiones en unidades
de cuidados intensivos neonatales se vieron reducidas (3.08% vs. 1.75%, p<0.04) asi
como las muertes neonatales, aunque la diferencia no llegé a ser significativa (1.00%
vs. 0.33%, p<0.06). El grupo que recibio el suplemento de DHA tuvo menos nifios con
retraso en el desarrollo cognitivo, y solo en el caso de las nifias se observd una mayor
tasa de retraso del lenguaje, utilizando en todos los casos las escalas Bayley aplicadas
a los 18 meses.

Como muestra la Tabla 7.1, el limite L-AMDR mas bajo para hombres y mujeres no
embarazadas/no lactantes se situa en 250 mg/d de EPA+DHA, considerando sus bene-
ficios en la prevenciéon de enfermedades cardiovasculares. Aunque las fuentes alimen-
tarias de LCPUFA ofrecen, por termino medio, cantidades similares de EPA y DHA, la
interpretacion estricta del L-AMDR permite que el DHA oscile entre 0 y 250 mg/d. Las
mujeres que quieran seguir esta orientacién y permitan un incremento de su ingesta
energética asociada al proceso reproductivo pueden considerar un incremento de 300
kcal/d (1256 kJ/d) durante el embarazo, y de 500 kcal/d (2093 kJ/d) durante la lactan-
cia. En este sentido, la demanda energética total durante el embarazo y la lactancia
seria de 2300 kcal/d (9630 kJ/d) y 2500 kcal/d (10467 klJ/d) respectivamente, lo que
se corresponde con un aumento de 115% y 125% frente a los niveles de mujeres no
gestantes, ni lactantes. Ello conduce a una ingesta total recomendada de EPA+DHA de
288-313 mg/d. Redondeando para facilitar la referencia lleva a la recomendacion de
ingesta de al menos 300 mg/d de EPA+DHA, de los cuales 200 mg/d se corresponden
con DHA. (Véase Tabla 7.2.)

Los acidos grasos trans en aceites vegetales parcialmente hidrogenados (PHVO) se
transmiten de la madre al feto durante el embarazo, y de la madre al hijo a través de
la leche materna (Koletzko & Muller 1990). Por lo general, se relaciona a estos acidos
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grasos con varios de los re- TABLA7. 2.
sultados negativos relativos NIV recomendado en el embarazo y la lactancia

a la concepcion, pérdida del
feto y el crecimiento (Albu-

Tipo de acido graso Requerimiento medio  Limite superior de

s del nutriente nutrientes tolerado
querque et al., 2006; Morri- AR mn
son et al., 2008; Pisani et al.,
2008a; Pisani et al., 2008b). > 200 mg/d LD
La vulnerabilidad del par PHATEPA 300 mg/d® 2.7 g/
madre-feto/lactante sugie- AA 800 mg/d*
re que la ingesta de 4cidos  Acidos grasos trans Lo més bajo posible

. industriales
grasos trans derivados de (mdustrieles

productos industriales debe ?NOAEL: nivel sin efectos adversos observados en RCT.

ser lo mas baja pOSib'Q para ®Basado en AMDR minimo en adultos mas un incremento por las demandas ener-
las mujeres embarazadas y géticas de embarazadas segln se considera en el texto.

lactantes.

No hay evidencias de que los requerimientos de grasa total, o como porcentaje de
la energia, sean diferentes en embarazo o lactancia. De manera similar, tampoco hay
evidencias indicando que los requerimientos de grasa saturada, monoinsaturada o de
PUFA totales sean diferentes en embarazo o lactancia. Por tanto no se propone un
cambio en las recomendaciones medias de estos nutrientes.

FIGURA 7.2

Dosis-respuesta respecto a la prevalencia de niflos en los cuartiles mas bajos del indice de
Cl verbal, a la edad de 8 afios, considerando el consumo materno de alimentos de origen
marino durante el embarazo. Con un consumo materno de pescado correspondiente a una
ingesta de 0.10 %E de LCPUFA (aproximadamente 300 mg/d), la reduccién del riesgo de tener
un Cl verbal bajo disminuye del 31% (ausencia total de consumo de pescado) a aproxima-
damente el 20.5%. Con un consumo 5 veces superior de pescado, el riesgo desciende hasta
situarse en aproximadamente un 15.5%. (Informacién extraida de Hibbeln et al., 2007).

36

34 4

32 4

30

284

26

244

22

20

Porcentaje de nifios

18

16+ —

14

12

04/

T T T T T T T T T T T T 1
0 005 010 015 020 025 030 035 040 045 050 055 060

Ingesta estimada de 4cidos grasos omega-3 de alimentos marinos en la gestacidn [ en %)

Fuente: Hibbein et al., 200



Grasas y acidos grasos en nutricion humana: Consulta de expertos

90

9|dnnw
uolsalbal 1od (L°0 ‘€%-) 1D °P %G6 ddl

‘elp/bw 08 9p any seruedidiped

SO| 3p \YHQ 9p elpaw |eseq e1sabul e
‘SOIpNIS?

50159 Us uede|os as sajuedpiied soq

(2661 "[e 18 USS|O) 76 USS|O
op sauedpiped ap oppnpas odnibgng

‘sodnib

2I1UD SEDURIRIP JP1D31Sp eJed S1usw
-e110}|dxa OpPeUSSIP 3NJ OU OIPNIS? |3
‘(*s"u) Selp 09 SO| e |ensiA ezapnby

S9saW 8|
SO| e (0]0S SeUlU Ud) opeseJ}al alenbua
S9saW 8|

SO| B OAIIUBOD 0se.}as ap 06SalI JOUS|A|
ouluwLisod sp edibini

-Inb/0dIpPW UQPINPUI P ESe} JoABIA|
(%60°L SA %S7'7) (Seuewas ye>)
oinjewsud Anw oped [sp uoPINPaY

solejuswo)

('s'u) |euoinau
0||01Jesap |9 ua solbo| S0

(su)

(U3]|aL SEHED ‘AJd) [BNSIA PZOPNDY

sasawl

8 'y SO| B UoUdW A3d pnH|duiy
sasawl

0€ so| e Jokew As}heg ap |ad

‘(Su) pepa ap sasaw

01 so| e As|Aeg ap (Jojowodisd
0]|011esap ap dIpuy) |ad A (jes
-00di0> oj|ol1esap ap AdIpul) [N

‘('S"U) pepa 9P SasaW g so| e
‘pepa ap sasaW {7 so| e epesofow
(43]|3L seyed) [ensia ezapnby

“(*s°u) [uejul epUsbIRIUI B
21qos uebe4 1S3] "peps ap SasaW
6 50| & “YHQ@ odnib [ us sews|q

-04d ap uQIN|0S3I B| US BIOBIA

uopJ0d 3p
albues ua epead|s sew g-4o] A
sefeq sew ¢-11"€ L-11"74DD WNYY

‘pepa 3p soue 9| so| e odibug|e
ewse [9p A ewse [ap UoPINPaY

‘sedlu us vHA
9p ePUaPIBP eun a1316ns anb o)
‘lensia ezapnbe e| ap uoNgUIsIg

(60°0>d ‘su) eusarew ugisaudsqg

oAnedyiubls ou = (*s'u)
Jeuonuny oiboj jednutid

oned-1sod [9p 0z [e G elp [2d

oned [9p
0OJUBWIOW [B GZ PUBWSS | 8C

oued |ap
01UBWOW [ 77 BUBWSS P| 37

oped |9p
O}UBWIOW [B {77 BUBWSS | 3

oued |ap
0JUBWOW [B 77 BUBWSS P| 37

oned |ap
0JUBWOW [B OE BUBWSS B| 37

oyed |ap
OlUBWOW [B 9| BUBWSS P| 37

oped |9p
OJUSWIOW [B G| PUBWSS B| 8Q

uopeing

VHQ p/buw 007

VvIvb /z0'V16 €T
o

Vdi6 8l 'WHAb Z'L

VYHA b #1270

VHA B #7120

VvdibsL0

VHa 660

BAIjO 9p 2}2de 9p b 1
o

YHab 'L

vdib oL

VYHa 6w 00v

Vd3 bw 001
VHA bw 008

sisoq

ebje ap a1edy

opedsad ap a1y

opedsad ap 1iade

9p vd3 us efeq
So|ealad 9p elleg

opedsad ap ai19de

9p Vd3 us eleq
S9|ealad op elleg

opedsad ap a1y

opedsad ap 21190y

ebje ap auady

opedsad ap a1y

opeA-esua
opnpoud

S9L~N

6vV¢=N

0E=N

6¢=N

S61=N

99¢ 9P 61=N

SEL=N

(lo1u03) Z0Z1=N
(opedsad) /61 1=N

- S9juedpijied

(5002 "[e 39 udsuaf)
uasusf

(9007 "|2 13 |1Bjol)
lejoL

(82007 "[e 12 3bpny)
abpnr

(9200 "e 32 abpnr)
abpnr

(800T

""|B 19 UUBWYDS}I-SSNesy)

uuewyssij-ssnesy|

(8007 "[e 19 USS|0)
uas|o

(800¢ 'udsalid A siuuj)
siuu|

(010Z "I 19 SOPLNRIA)
SapLNeiN

oipnis3

(0yeuUOaU [3p e||E} A 05ad ‘OZEIRqUWD [9P UOIDBINP) SOIUSIWIDIBU SO| BP SOPE}|NSAJ SO| 9P SOIUIISIP S3|euOdUNS SOPe} NS Uellsibal anb eppuelde| A ozesequia Ud €-U 4NdDT 9P 1DY

RXAAL:\ AR



91

‘opedsad ap e |9

‘oue | 9p  uod eleq sew £1-7| ‘(‘'S"uU) UOPIOD ‘oned |9p vdiepb || (9€007 “|e 1@ uelsuUNQ)
peps e| e BI9ASS SOUSW pepawajul  ap aubues ua Z1-71 ‘9-11 ‘S-11 ‘v-1I OlUSWOW [e 07 BUBWSS €| 3( VHaep b zz opedsad ap aiedy 86 9p £8=N ueisung
opedsad ap aede
|9 UOD Jouaw Q| -7| eIsandsay
!(*s'u) (01eD) Sajewliue sousbigle
SO| B |e2I|IqUIN UQPIOd ap aibues ‘oped |9p vd3iophb || (EE00T “*|e 19 urISUNQ)
- ap seuinbold se| ap eisendsay OJUBWIOW |e 07 BUeWSS &| 8( vHAsp b zz opedsad ap a1y 86 9p £8=N ueisung
('su) ugpuae
©| 9P UQISIAIp ‘pepa ap soue
Z A | anua ugpdensip e| esed
pepl|iDey Jousw A UQIDPAIDSCO
9p pepideded e| us olUBWNY
('s"u) sesaW g ‘peps ap
s9saW 9 A ¢ SO| B \YHQ 9p S3|RAIU VHQ bw ¢
(9E00Z “|B SO} uod epeloldw (epeliw | 3p oped |9p oyusw o (#00¢ ""|e 12 oquio|0D)
19 SINWS) ud sayuedpiiied ap odnibgns ugIeINp) [elUSW 01USILIESSI0Id -OW |e 8Z-HZ Seuewsas se| ag VHA bw g€ OASNH 0/=N oquiojoD
(s
peps ap soue ‘g so| e edejpied
. BDUSNAY B| 9P nwn. IqeLen ‘S9saW {7 So| e oned vdibso opedsad ap a1y
edejpJed enusndaly ‘ewelbolp [9p sondsap | euewss e| 8Q vHab |
-1e201129|3 [9p os|nd dp epuo e (9007 “|e 12 Joelju.e)
- 9p pepiDojeA ‘eaunbues uoisaid 99=N Jsefjuie]
‘uoNQLISIp e us Js osad Q-] 9p ‘Peps ap Soue Gz So| 'S9saW ¢ So| e olled vdib g0 (55007 "[p 3@ USZ3LINET)
opedsad ap auady
BIPSW P| US BIDUSIRLP PAIISCO 3S ON e JoAew Sd7Jod opejnwinss AN4| |9p SoNdsap | euewas | 3Q vHab | G9=N uazyune
peps ap soue G'z so| e JoAew
|esue.n m_ucEwE:.u_._u AINg 'S9saW {7 So| e oped vdib g0 opessad ap 3oy )
oped-1sod |ap sesaW ¢ SO| e ou ('s'u) pepa |9p SoNdsap | euPWSS | 3Q VHa b | (eS00Z ““|e 12 uszyneT)
-131eW \YH{ [® UOD OpPeUOIDe[RLID [AF 3p SOUP G'7 SO| e einjje ‘0sad /=N uszyune
('s'u) soue z
oped-1sod |ap sesaw so| e ‘opedsad ap odnib us oleq . .
s953W 1 50| e oyed vd3 650
17 SO| B SO10411I3 U \YHQJ 9P OpIUSIU0d Sews oue |e OAISed OLIB[NGEDOA opedsad ap auady
. |9p SoNdsap | euewSaS | 3Q vHab | .
|9 UOD EPEUOIDR|S.1I0D S}UBWESISAUI ('s"u) sesawW (95002 “|e 1@ uszauneT)
pepa ap oue [e [equaA ugisuaidwo) 6 SO| B sew|goid ap ugIdN|osay 771=N uszyuneT
pepa 9p S9SaW 17 SO| B [BNSIA BZIP sas9W 50| € opied w43 6 <0 )
-nbe NS uod OpeuUOIDe|aI BISS S1URIDE| opedsad ap auady 002 [ 18 uazjLneT)
o [op sendsap | euewss e| aQ vHa b |
|9p SOMDO0JIIS US \YHQ 9P OpIUsIU0D |3 ('s"u) (3Ad) |ensiA ezapnby /6=N uszyune
oAnedylubis ou = (*s'u) opeA-esua
soliejuawo) |euonuny oiboj jedpulid uopeinqg sisog onpoid « S9juedpijieq olpnis3

Capitulo 7: Grasa y acidos grasos en el embarazo y la lactancia

(oreuoau |ap e|je} A 0sad ‘Ozesequid [9p UOIDEINP) SOIUDIWIDBU SO| BP SOPE}|NSDJ SO| DP SOIUIISIP S3|BUOIdDUNS SOpPe} NsaJ ueJlsibal anb epuelde| A ozeseqwia U €-U WY4NdDT 9P 1DY
(uopenunuod) "/ VgVl



Grasas y acidos grasos en nutricion humana: Consulta de expertos

92

0zelequia [9p [eul} |e oulalew ew

-se|d U3 V1V '8 YHQ UOD pepa ap soue
/ SO| B |D 9p BAIBIIIUBIS UQIDR[R1I0D)

VHQ 3p euJarew eisabul
| UOD |D 9p BAIRRDIIUBIS UOIDEe21I0D)

[ea1jiqwin ewseyd us YHQ
UOd H3JF 3P BAIRDIUBIS UQIDR[B1I0D)

WVHQ Us ajuee
|9p uopIeN}s uod HYJ A IAd eled sep
-BJIUODUD SPAIRIIIUBIS SBUOIDR[RII0D)

('su) seuewss 9| A z| sey

e (3A\d) [ensin ezapnby "z op ou
oJad oue | ap peps e| e OUIU [ap
5011003143 A ewise|d us HQY UOd
A eIdUPIOE| 3P SEUBWSS 7| UOD
ouoDe|2110d 35 A3|Aeg ap INQI

(su)1d

pepa ap
soue { so| e oe|edeq ap opebly
ap aude |9 Jod opidaloney |

(*su) uebeq
(su) 533

('s'u) (D¥3 'INd) [ENSIA eZ3pNBY
opedsad ap 93190e Uod

"7 BUBWS B| B G BIP [2Q

‘oped [9p sendsap €| euewss e|
e 0ZPJEQUIB 9P 8| BUBWSS B| 37

‘oped |9p sandsap €| euewss e
e 0ZBIPQWD 3P 8| BUPWSS B| 3Q

‘oMed [9p sendsep €| puewaS |
e 0zelequia ap 8| BUBWSS B 37

oued |ap
OJUBWOW [ G| BUBWSS B 37

vHa ap
bE1L'6070'T00
Vd3 8p 6 08°0
vHaep b gL'l

ep/b oL

vd3ap 6080
vHaap b 8Ll

ep/b 0L

vd3ap 6080
VHaap b6 8lL'L

ep/6 0l
|oselib

ap auede 0 opedsad
ap 339de 3P p/Obw 007

eb|e ap 31120y

oe|edeq ap
opebyy ap 9y

oe|edeq ap
opebly ap a1y

oe|edeq ap
opebly ap a1y

(9-U) Vda %t
Vvd3l %L

VHA %0v
opedsad ap
31130e 3p EPZIN

¢S=N

rl=N

78 =N

L7E=N

0dnib/sGZ~N

(£661 "[P 313 UOSQID)
uosqIn

(8007 e 33 pue|3H) (A £)
pue|jaH

(€007 "[e 33 pue|jaH) (A 1)
pue|oH

(1007
"“|e 19 pue||3H) pue|ieH

(qg00z
"“|e 18 W|ode|A 'BE00T
"|e 19 wjodje|N) wi|odle|A

JOUSW SO|I40JINBU US Q-] @ 9-7| ‘oped [op vdiophb || (£00Z [ 32 1OdS3Id)
- 7417 9P BPEINWIISS UOIDINPO.J 0}UBWOW [B 07 BUBWIS B| 97 vHasp b zz opedsad ap 2190y 86 =N 1102s3.d
YV UOD djusawes
-J3AUI 3 OURW-0[0 UQIDRUIPIOOD B| U0 ‘pepa ap
SOPBUOIDE[1I0D [BII|IGUIN UQPIOD [9p  SOUe G'z So| e opedsad |9 Jod epd ‘oped |9p vdiophb || (8007 “|e 33 uesunQ)
2ubues e| 9p SOID0IID UD VdI A WHQ  -2JOAE) SOUBW-SO[O UQIdeUIPI00D) OlUswow |e 0z BUBWSS Bl 3 vHaop b z'z opedsad ap a1ady 869P 7L =N ueisunQg
‘Peps °p
SOUB G'Z SO| e eulaew aibues
e 9p Vd3 A HQV uod sepeuoid ‘oped [3p vdiaphb 'L (2007 "[e 19 UBISUNQ)
-e[2110D seAliubod sauodeniungd 0}USWOW [B 07 BUBWIS B| 87 VHaep b zz opedsad ap auady 09~N ueysung
onnesiubis ou = (*s*u) opeA-esus
SolIeUaWOoD) Jeuoiuny oiboj jedpulid uoneing sisoq opnpoid - so}uedpiied olpnis3

(03euoau [ap e|je} A 0sad ‘0zelequwia |[9p UQIDBINP) SOIUSIWIDEU SO| SP SOPE}|NSJ SO| AP SOIUIISIP S3[eUOIdUNS SOPe}NSaJ uelisibal anb eppuelde| A ozeiequia Us €-U Y4NdD1 3P 1DY

(uopenupuod) "€/ VgVl



93

Capitulo 7: Grasa y acidos grasos en el embarazo y la lactancia

'SOpE}|NSaI SO| Ud epeseq N U UQDELIEA
"BlIIJUOD UQPEDHIDAASS OAjes sodnib so| sopoy ap so3alns [e10] .

“eljpIBOUNBIOIIB[E =DYJ 'OPRIOAS [ENSIA [2IDUS10d=IA\d ‘J010W0dISd 0]|01IeSIP 3P DIPU|=dd| ‘[EIUBW O]|0LIS3P 3P IPUJ=INA| ‘0ALEdIHIUBIS ON ='S"U

[omed |op

s9ndsap S9seW 9 B 87 BUBWSS] vdiap b0
('s*u) uoIsa.dap ap SPWOUIS eganid ap $3|ej0} SeupWas 9 VHA9p b9l  opedsad ap 21Dy 9z=N (8007 “"|p 12 S99Y) S99y
‘SEUBWISS 8 UQIDRIND vdiophb || (8007 “|e 39 UPWD3I)
('s'u) ugIsaidap dp sewolS  ‘UIEISAb dp opouad [3p PeUIN VHA3p 680  opedsad ap ayedy 1S=N uewsai4

"ojuslWele.} ‘ojuslwelel} e

|9 Us ugezIWopuels ns eied ss|qibaje esendsal ap ad1puj o}fe ‘ugisald ‘SEUBWS 8 UQIDEIND vdisp bz
ou ogade|d [ s3|q11dadsns s013INS -3 9P SBWOLUIS SO| 9P UQDINPaY  ‘Ugidelsab ap oponad [sp peiin vHaop b z'|  onbuaie ap sudY 7=N (8007 “|e 319 NS) NS
uoisaidap e| esed ojusjwelel)

oAnedyubis ou = (*s'u) opeA-esua

soLeuawWOo) |Jeuonuny oiboj jedpulid uopeing sisoq opnpoid . s9juedpiied olpnis3

(01euoaU [ap e||e} A 0sad ‘ozeiequid [9p UQIDEINP) SOIUSIWIDRU SO| SP SOPEI|NSJ SO| BP SOIUIISIP SB|eUOIdUNS SOpe} NS UellsiBal anb ejpuelde| A ozeseqwia Ud €-U Y4NdD1 9P 1DY

(ugpenunud) "€/ V1avL



94

Grasas y acidos grasos en nutricion humana: Consulta de expertos

Referencias

Albuquerque, K.T., FL. Sardinha, M.M. Telles, R.L. Watanabe, C.M. Nascimento,
M.G. Tavares do Carmo & Ribeiro, E.B. 2006. Intake of trans fatty acid-rich hydro-
genated fat during pregnancy and lactation inhibits the hypophagic effect of central
insulin in the adult off-spring. Nutrition, 22(7-8): 820-829.

Brenna, J.T., Varamini, B., Jensen, R.G., Diersen-Schade, D.A., Boettcher, J.A. &
Arterburn, L.M. 2007. Docosahexaenoic and arachidonic acid concentrations in
human breast milk worldwide. Am J Clin Nutr 85:1457-1464.

Bulstra-Ramakers, M.T., H.J. Huisjes & Visser, G.H. 1995. The effects of 3 g eico-
sapen-taenoic acid daily on recurrence of intrauterine growth retardation and preg-
nancy induced hy-pertension. Br. J. Obstet. Gynaecol., 102(2): 123-126.

Colombo, J., K.N. Kannass, D.J. Shaddy, S. Kundurthi, J.M. Maikranz, C.J. An-
derson, O.M. Blaga & Carlson, S.E. 2004. Maternal DHA and the development of
attention in infancy and toddlerhood. Child Dev., 75(4): 1254-1267.

D’'Almeida, A., J.P. Carter, A. Anatol & Prost, C. 1992. Effects of a combination
of evening primrose oil (gamma linolenic acid) and fish oil (eicosapentaenoic +
docosahexaenoic acid) versus magnesium, and versus placebo in preventing pre-
eclampsia. Women Health, 19(2-3): 117-131.

Dunstan, J.A., L.R. Mitoulas, G. Dixon, D.A. Doherty, P.E. Hartmann, K. Simmer &
Prescott, S.L. 2007. The Effects of Fish Oil Supplementation in Pregnancy on Breast
Milk Fatty Acid Composition Over the Course of Lactation: A Randomized, Contro-
lled Trial. Pediatr. Res., 12: 12.

Dunstan, J.A., T.A. Mori, A. Barden, L.J. Beilin, A.L. Taylor, P.G. Holt & Presco-
tt, S.L. 2003a. Fish oil supplementation in pregnancy modifies neonatal allergen-
specific immune responses and clinical outcomes in infants at high risk of atopy: a
randomized, controlled trial. J. Allergy Clin. Immunol., 112(6): 1178-1184.

Dunstan, J.A., T.A. Mori, A. Barden, L.J. Beilin, A.L. Taylor, P.G. Holt & Prescott,
S.L. 2003b. Maternal fish oil supplementation in pregnancy reduces interleukin-13
levels in cord blood of infants at high risk of atopy. Clin. Exp. Allergy, 33(4): 442-448.

Dunstan, J.A., K. Simmer, G. Dixon & Prescott, S.L. 2008. Cognitive assessment of
children at age 2(1/2) years after maternal fish oil supplementation in pregnancy: a
randomised controlled trial. Arch. Dis. Child Fetal. Neonatal. Ed., 93(1): F45-50.

FAO. 1994. Fats and oils in human nutrition; Report of a joint FAO/WHO expert consul-
tation. FAO Food and Nutrition Paper 57, FAO. Rome.

Freeman, M.P, M. Davis, P. Sinha, K.L. Wisner, J.R. Hibbeln & Gelenberg, A.J.
2008. Omega-3 fatty acids and supportive psychotherapy for perinatal depression: A
randomized placebo-controlled study. J. Affect. Disord., 110(1-2): 142-148.

Freeman, M.P, J.R. Hibbeln, K.L. Wisner, J.M. Davis, D. Mischoulon, M. Peet, P.E.
Keck, Jr., L.B. Marangell, A.J. Richardson, J. Lake & Stoll, A.L. 2006. Omega-3
fatty acids: evidence basis for treatment and future research in psychiatry. J. Clin.
Psychiatry, 67(12): 1954-1967.



Capitulo 7: Grasa y acidos grasos en el embarazo y la lactancia

95

Ghafoorunissa, S.A. 2005. Dietary Fat and Diet-Related Chronic Diseases: Indian Pers-
pective. In Touch. (Heinz Nutrition Foundation India), 7(2): 2-6.

Ghafoorunissa, S.A. 1996. Fats in Indian diets and their nutritional and health impli-
cations. Lipids, 31 (Suppl.): S287-291.

Ghafoorunissa, S.A. 1998. Requirements of dietary fats to meet nutritional needs &
prevent the risk of atherosclerosis--an Indian perspective. Indian J. Med. Res., 108:
191-202.

Gibson, R.A., M.A. Neumann & Makrides, M. 1997. Effect of increasing breast milk
docosahexaenoic acid on plasma and erythrocyte phospholipid fatty acids and neural
indices of exclusively breast fed infants. Eur. J. Clin. Nutr., 51(9): 578-584.

Helland, I.B., O.D. Saugstad, L. Smith, K. Saarem, K. Solvoll, T. Ganes & Drevon,
C.A. 2001. Similar effects on infants of n-3 and n-6 fatty acids supplementation to
pregnant and lactating women. Pediatrics, 108(5): E82.

Helland, I.B., L. Smith, B. Blomen, K. Saarem, O.D. Saugstad & Drevon, C.A.
2008. Effect of supplementing pregnant and lactating mothers with n-3 very-long-
chain fatty acids on children’s IQ and body mass index at 7 years of age. Pediatrics,
122(2): e472-479.

Helland, I.B., L. Smith, K. Saarem, O.D. Saugstad & Drevon, C.A. 2003. Maternal
supplementation with very-long-chain n-3 fatty acids during pregnancy and lactation
augments children’s IQ at 4 years of age. Pediatrics, 111(1): e39-44.

Hibbeln, J.R., J.M. Davis, C. Steer, P. Emmett, |. Rogers, C. Williams & Golding, J.
2007. Maternal seafood consumption in pregnancy and neurodevelopmental outco-
mes in childhood (ALSPAC study): an observational cohort study. Lancet, 369(9561):
578-585.

Horvath, A., B. Koletzko & Szajewska, H. 2007. Effect of supplementation of wo-
men in high-risk pregnancies with long-chain polyunsaturated fatty acids on preg-
nancy outcomes and growth measures at birth: a meta-analysis of randomized con-
trolled trials. Br. J. Nutr., 98(2): 253-259.

Innis, S.M. & Friesen, R.W. 2008. Essential n-3 fatty acids in pregnant women and
early visual acuity maturation in term infants. Am. J. Clin. Nutr., 87(3): 548-557.

Jensen, C.L., R.G. Voigt, T.C. Prager, Y.L. Zou, J.K. Fraley, J.C. Rozelle, M.R. Tur-
cich, A.M. Llorente, R.E. Anderson & Heird, W.C. 2005. Effects of maternal doco-
sahexaenoic acid intake on visual function and neurodevelopment in breastfed term
infants. Am. J. Clin. Nutr., 82(1): 125-132.

Judge, M.P, O. Harel & Lammi-Keefe, C.J. 2007a. A docosahexaenoic acid-functio-
nal food during pregnancy benefits infant visual acuity at four but not six months of
age. Lipids, 42(2): 117-122.

Judge, M.P, O. Harel & Lammi-Keefe, C.J. 2007b. Maternal consumption of a
docosahexaenoic acid-containing functional food during pregnancy: benefit for in-
fant performance on problem-solving but not on recognition memory tasks at age 9
mo. Am. J. Clin. Nutr., 85(6): 1572-1577.

Koletzko, B. & Muller, J. 1990. Cis- and trans-isomeric fatty acids in plasma lipids of
newborn infants and their mothers. Biol. Neonate, 57(3-4): 172-178.



96

Grasas y acidos grasos en nutricion humana: Consulta de expertos

Krauss-Etschmann, S., D. Hartl, P. Rzehak, J. Heinrich, R. Shadid, M. Del Carmen
Ra-mirez-Tortosa, C. Campoy, S. Pardillo, D.J. Schendel, T. Decsi, H. Demmel-
mair & Koletzko, B.V. 2008. Decreased cord blood IL-4, IL-13, and CCR4 and in-
creased TGF-beta levels after fish oil supplementation of pregnant women. J. Allergy
Clin. Immunol., 121(2): 464-470 e466.

Larnkjaer, A., J.H. Christensen, K.F. Michaelsen & Lauritzen, L. 2006. Maternal
fish oil supplementation during lactation does not affect blood pressure, pulse wave
velocity, or heart rate variability in 2.5-y-old children. J. Nutr., 136(6): 1539-1544.

Lauritzen, L., C. Hoppe, E.M. Straarup & K.F. Michaelsen 2005a. Maternal fish oil
supplementation in lactation and growth during the first 2.5 years of life. Pediatr Res
58(2): 235-242.

Lauritzen, L., Jorgensen, M.H., Mikkelsen, T.B., Skovgaard, M. Straarup, E.M.,
Olsen, S.F, Hoy, C.E., Michaelsen, K.F. 2004. Maternal fish oil supplementation
in lactation: effect on visual acuity and n-3 fatty acid content of infant erythrocytes.
Lipids, 39: 195-206.

Lauritzen, L., M.H. Jorgensen, S.F. Olsen, E.M. Straarup & Michaelsen, K.F. 2005b.
Maternal fish oil supplementation in lactation: effect on developmental outcome in
breastfed infants. Reprod. Nutr. Dev., 45(5): 535-547.

Lauritzen, L., T.M. Kjaer, M.B. Fruekilde, K.F. Michaelsen & Frokiaer, H. 2005c. Fish
oil supplementation of lactating mothers affects cytokine production in 2 1/2-year-
old children. Lipids, 40(7): 669-676.

Lin, PY. & Su, K.P. 2007. A meta-analytic review of double-blind, placebo-controlled
trials of antidepressant efficacy of omega-3 fatty acids. J. Clin. Psychiatry, 68(7):
1056-1061.

Makrides, M., L. Duley & Olsen, S.F. 2006. Marine oil, and other prostaglandin pre-
cursor, supplementation for pregnancy uncomplicated by pre-eclampsia or intraute-
rine growth restriction. Cochrane Database Syst. Rev., 3(3): CD003402.

Makrides, M., Gibson, R.A., McPhee, A.J.,, Yelland, L., Quinlivan, J., Ryan, P. &
the DOMINO Investigative Team. 2010. Effect of DHA supplementation during
pregnancy on maternal depression and neurodevelopment of young children: a ran-
domized controlled trial. JAMA 304(15): 1675-1683.

Malcolm, C.A., R. Hamilton, D.L. McCulloch, C. Montgomery & Weaver, L.T.
2003a. Scotopic electroretinogram in term infants born of mothers supplemented
with docosahexaenoic acid during pregnancy. Invest. Ophthalmol. Vis. Sci., 44(8):
3685-3691.

Malcolm, C.A., D.L. McCulloch, C. Montgomery, A. Shepherd & Weaver, L.T.
2003b. Maternal docosahexaenoic acid supplementation during pregnancy and vi-
sual evoked potential development in term infants: a double blind, prospective, ran-
domised trial. Arch. Dis. Child Fetal Neonatal Ed., 88(5): F383-390.

Moodley, J. & Norman, R.J. 1989. Attempts at dietary alteration of prostaglandin
pathways in the management of pre-eclampsia. Prostaglandins Leukot. Essent. Fatty
Acids, 37(3): 145-147.

Morrison, J.A., C.J. Glueck & Wang, P. 2008. Dietary trans fatty acid intake is asso-
ciated with increased fetal loss. Fertil. Steril., 90(2): 385-390.



Capitulo 7: Grasa y acidos grasos en el embarazo y la lactancia

97

Olsen, S.F, M.L. Osterdal, J.D. Salvig, L.M. Mortensen, D. Rytter, N.J. Secher &
Henriksen, T.B. 2008. Fish oil intake compared with olive oil intake in late pregnan-
cy and asthma in the offspring: 16 y of registry-based follow-up from a randomized
controlled trial. Am. J. Clin. Nutr., 88(1): 167-175.

Olsen, S.F, M.L. Osterdal, J.D. Salvig, T. Weber, A. Tabor & Secher, N.J. 2007. Du-
ration of pregnancy in relation to fish oil supplementation and habitual fish intake: a
randomised clinical trial with fish oil. Eur. J. Clin. Nutr., 61(8): 976-985.

Olsen, S.F, N.J. Secher, A. Tabor, T. Weber, J.J. Walker & Gluud, C. 2000. Rando-
mised clinical trials of fish oil supplementation in high risk pregnancies. Fish Qil Trials
In Pregnancy (FOTIP) Team. BJOG, 107(3): 382-395.

Olsen, S.F, J.D. Sorensen, N.J. Secher, M. Hedegaard, T.B. Henriksen, H.S. Han-
sen & Grant, A. 1992. Randomised controlled trial of effect of fish-oil supplementa-
tion on pregnancy duration. Lancet, 339(8800): 1003-1007.

Onwude, J.L., R.J. Lilford, H. Hjartardottir, A. Staines & Tuffnell, D. 1995. A ran-
domised double blind placebo controlled trial of fish oil in high risk pregnancy. Br. J.
Obstet. Gynaecol., 102(2): 95-100.

Pisani, L.P, C.M. Oller do Nascimento, A.A. Bueno, C. Biz, K.T. Albuquerque, E.B.
Ribeiro & Oyama, L.M. 2008a. Hydrogenated fat diet intake during pregnancy and
lactation modifies the PAI-1 gene expression in white adipose tissue of offspring in
adult life. Lipids Health Dis., 7: 13.

Pisani, L.P, L.M. Oyama, A.A. Bueno, C. Biz, K.T. Albuquerque, E.B. Ribeiro &
Oller do Nascimento, C.M. 2008b. Hydrogenated fat intake during pregnancy and
lactation modifies serum lipid profile and adipokine mRNA in 21-day-old rats. Nutri-
tion, 24(3): 255-261.

Prescott, S.L., A.E. Barden, T.A. Mori & Dunstan, J.A. 2007. Maternal fish oil supple-
mentation in pregnancy modifies neonatal leukotriene production by cord-blood-
derived neutrophils. Clin. Sci. (Lond), 113(10): 409-416.

Rees, A.M., M.P. Austin & Parker, G.B. 2008. Omega-3 fatty acids as a treatment for
perinatal depression: randomized double-blind placebo-controlled trial. Aust. N. Z. J.
Psychiatry, 42(3): 199-205.

Sanders, T.A. & Reddy, S. 1992. The influence of a vegetarian diet on the fatty acid
composition of human milk and the essential fatty acid status of the infant. J. Pedia-
tr, 120(4 Pt 2): S71-77.

Smuts, C.M., E. Borod, J.M. Peeples & Carlson, S.E. 2003a. High-DHA eggs: fea-
sibility as a means to enhance circulating DHA in mother and infant. Lipids, 38(4):
407-414.

Smuts, C.M., M. Huang, D. Mundy, T. Plasse, S. Major & Carlson, S.E. 2003b. A
randomized trial of docosahexaenoic acid supplementation during the third trimester
of pregnancy. Ob-stet. Gynecol., 101(3): 469-479.

Su, K.P, S.Y. Huang, T.H. Chiu, K.C. Huang, C.L. Huang, H.C. Chang & Pariante,
C.M. 2008. Omega-3 fatty acids for major depressive disorder during pregnancy:
results from a randomized, double-blind, placebo-controlled trial. J. Clin. Psychiatry,
69(4): 644-651.



98 Grasas y acidos grasos en nutricion humana: Consulta de expertos

Szajewska, H., Horvath A. & Koletzko, B. 2006. Effect of n-3 long-chain polyunsatu-
rated fatty acid supplementation of women with low-risk pregnancies on pregnancy
outcomes and growth measures at birth: a meta-analysis of randomized controlled
trials. Am. J. Clin. Nutr., 83(6): 1337-1344.

Tofail, F, I. Kabir, J.D. Hamadani, F. Chowdhury, S. Yesmin, F. Mehreen & Huda,
S.N. 2006. Supplementation of fish-oil and soy-oil during pregnancy and psychomo-
tor development of infants. J. Health Popul. Nutr., 24(1): 48-56.



99

Capitulo 8:

Ingesta de grasa y acidos
grasos y respuesta inflamatoria
e iInmunitaria

El sistema inmunitario representa la defensa del cuerpo humano frente a organismos
infecciosos y otras perturbaciones ambientales. Su actuacion se basa en una compleja
serie de pasos (conocidos como la respuesta inmunitaria) que: a) previene la entrada de
organismos infecciosos, b) identifica los organismos infecciosos si penetran en el orga-
nismo, ¢) elimina los organismos infecciosos que hayan penetrado, d) mantiene la me-
moria de los encuentros con estos organismos. El sistema inmunitario también asegura
que el huésped tolere sus propias macromoléculas, células y tejidos asi como sustancias
ambientales tales como alimentos (e]. no se produce una respuesta inmunitaria activa
contra él mismo). Consiste en una serie de células que se originan en la médula ésea y
que se dispersan por todo el cuerpo, incluyendo érganos linfoides tales como el timo,
el bazo, los nodulos linfaticos y los tejidos linfoides asociados a las mucosas. Las células
del sistema inmunitario circulan por el torrente sanguineo y por los ganglios linfaticos.
Las gue se encuentran en el torrente sanguineo se denominan leucocitos o glébulos
blancos. Cada tipo de célula desempena una funcién determinada que contribuye a la
respuesta general integrada.

INMUNIDAD

Existen dos tipos de inmunidad: innata y adquirida. Son esencialmente divisiones fun-
cionales dentro de la respuesta inmunitaria.

Inmunidad innata

Este tipo de inmunidad proporciona proteccion general basada en el reconocimiento
«no especifico» y en la respuesta que ejercen las células inmunitarias ante los paté-
genos. Constituye la primera linea de defensa. El reconocimiento no se basa en anti-
genos especificos, sino en caracteristicas estructurales generales de los patdégenos. La
inmunidad innata no tiene memoria y por lo tanto no se ve influenciada por la exposi-
cién anterior a un organismo determinado. Las células del sistema inmunitario innato
incluyen células fagociticas (neutréfilos, macréfagos, monocitos), células NK (natural
killer), mastocitos, eosinéfilos y baséfilos. Estas células destruyen los patdégenos me-
diante diferentes procesos, incluyendo la fagocitosis y la produccion de agentes toxicos
(ej. especies reactivas de oxigeno). La respuesta inflamatoria representa parte de la
inmunidad innata. Esta se produce para crear un ambiente hostil para los patégenos y
ayudar al movimiento de los leucocitos para llegar al lugar de la infeccién. Por ejemplo,
los mediadores quimicos producidos como parte de la respuesta inflamatoria provocan
fiebre, aumentan el flujo sanguineo local y mejoran la permeabilidad vascular para asi
permitir que los leucocitos y las proteinas del plasma se muevan desde el torrente san-
guineo hasta los compartimentos extravasculares. Estas acciones representan los signos
tipicos de la inflamacién: enrojecimiento, hinchazoén, calor y dolor.

Inmunidad adquirida (o adaptativa)
Este tipo de inmunidad se desarrolla a lo largo de toda la vida y es muy especifica. La
especificidad se debe al reconocimiento Unico de estructuras que llevan los patégenos,
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conocidas como antigenos, por las células inmunitarias antigeno-especificas del hués-
ped. La inmunidad adquirida permite una respuesta inmunitaria fuerte y especifica asi
como una memoria inmunoldgica. Las células implicadas incluyen: células presentado-
ras de antigenos (muchos tipos de células pueden presentar un antigeno, pero Unica-
mente algunas, como las células dendriticas, son células «profesionales» especializadas
en esta mision); linfocitos T (los mediadores peptidicos producidos por estas células, lla-
mados citoquinas, regulan la actividad de otras células inmunitarias; se considera que
las reacciones que implican a los linfocitos T constituyen la inmunidad celular); y linfoci-
tos B (éstas son las células que producen los anticuerpos; se considera que las reaccio-
nes que implican a los linfocitos B o las «células B» constituyen la inmunidad humoral).
En la Tabla 8.1 se muestra una lista de algunas de las citoquinas y sus actividades. Hay
varios subgrupos de linfocitos T, incluyendo las células T colaboradoras, fundamentales
en la respuesta inmunitaria adquirida, las células T citotéxicas, que destruyen las células
infectadas por virus, y dos tipos de células T reguladoras descubiertos recientemente.
Las células T también estan implicadas en los procesos inflamatorios ya que mejoran la
actividad inflamatoria de células tales como los monocitos y los macrofagos.

Al parecer, debido a la falta de mecanismos de regulacién, se puede producir una
falta de tolerancia. La falta de tolerancia a uno mismo puede tener como consecuencia
enfermedades autoinmunes, reacciones alérgicas, afecciones o enfermedades inflama-
torias del intestino. A pesar de los diferentes estimulos y las diferentes localizaciones
de las patologias, todas las afecciones que implican la pérdida de la tolerancia tienen
elementos comunes, incluyendo las células, los mediadores y los sistemas de sefaliza-
cion implicados. Se les conoce comunmente como «enfermedades inflamatorias». Esto
se produce porque normalmente implican el movimiento de células relacionadas con
la respuesta inmunitaria innata hasta el lugar de la actividad inflamatoria, asi como la
produccion del perfil estdndar de mediadores inflamatorios, incluyendo los mediado-
res peptidicos (citoquinas, quimioquinas, metaloproteinasas de la matriz extracelular),
los mediadores lipidicos (eicosanoides, factor activador de plaquetas), y los derivados
reactivos del oxigeno (superdxido). Si bien estos mediadores provocan respuestas in-
flamatorias locales y dafios, algunos de ellos se vierten al torrente sanguineo, desde
donde actlan para provocar respuestas inflamatorias sistémicas tales como la sintesis
de proteinas de fase aguda y la movilizacién de los combustibles del tejido adiposo y
del musculo esquelético.

ACIDOS GRASOS E INFLAMACION

Introduccion

Los estudios sobre seres humanos se han centrado en los efectos de los LCPUFA so-
bre la inflamacién. Eso se debe principalmente a que los mediadores derivados de los
lipidos implicados en la respuesta inflamatoria se producen a partir de LCPUFA, princi-
palmente el PUFA n-6: AA y los PUFA n-3: EPA y DHA. Actualmente se reconoce que
los mediadores producidos a partir de estos acidos grasos estan implicados tanto en la
activacion como en la resolucion del proceso inflamatorio.

Mediadores lipidicos de la inflamacién

El AA es cuantitativamente el acido graso precursor mas importante de los mediadores
lipidicos. Una vez que se libera del PL precursor, el AA se convierte en diferentes miem-
bros de la familia de los eicosanoides (prostaglandinas, tromboxanos, leucotrienos, li-
poxinas y acidos hidroxi- e hidroperoxi-eicosatetraenoico) debido a la accién secuencial
de enzimas diferentes, entre las que destacan las ciclooxigenasas (COX) y las lipoxige-
nasas (LOX). Estas enzimas presentan diferentes distribuciones celulares y se originan
mediante diferentes estimulos inflamatorios. Se han identificado recientemente me-
diadores analogos derivados del EPA (resolvinas) y del DHA (resolvinas y protectinas).
El aumento del consumo de EPA y DHA en la dieta puede disminuir los niveles de AA
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en los PL de las membranas celulares y también inhibir el metabolismo del AA. De este
modo, las relaciones entre los niveles de los LCPUFA en las membranas de las células

inflamatorias y la produccién de los derivados bioactivos son bastante complejas.
TABLA 8.1

Citoquinas seleccionadas y sus actividades

Citoquina Principales células Principales células Funcion
productoras diana
GM-CSF Células Th Células precursoras Crecimiento y diferenciacién de monocitos y células
dendriticas (DC)
IL-1a Monocitos Células Th Coestimulacién
IL-1B Macrofagos Células B Maduracion y proliferacion
Células B Células NK Activacion
DC Varios Inflamacion, respuesta de fase aguda, fiebre
IL-2 Células Th1 Células Ty B activadas  Activacién, crecimiento y proliferacion
Células NK
IL-3 Células Th Células madre Crecimiento y proliferacion
Células NK Mastocitos Crecimiento y liberacion de histamina
IL-4 Células Th2 Células B activadas Proliferacién y diferenciacion;
Macrofagos Sintesis de IgG1 e IgE
Células T Expresion del CMH de clase I
Proliferacion
IL-5 Células Th2 Células B activadas Proliferacién y diferenciacion; sintesis IgG1 e IgE
IL-6 Monocitos Células B activadas Diferenciacién en las células del plasma
Macréfagos Células plasmaticas Secrecion de anticuerpos
Células Th2 Células madre Diferenciacion
Células estromales Varios Respuesta de fase aguda
IL-7 Estroma medular Células madre Diferenciacion en las células B y T precursoras.
Estroma del timo
IL-8 Macréfagos Neutrofilos Quimiotaxis
Células endoteliales
IL-10 Monocitos Macréfagos Antiinflamatoria (ej. disminuye la sintesis del TNF-a)
Macrofagos Células B
Células Th2
IL-12 DC Células Tc activadas Diferenciacién en los linfocitos citotéxicos (CTL) (con
Macréfagos Células NK IL-2)
Células B Activacion
IFN-o Leucocitos Varios Inhibicion de la reproduccién de los virus
Expresion del CMH |
IFN-B Fibroblastos Varios Inhibicion de la reproduccién de los virus
Expresion del CMH |
IFN-y Células Th1 Varios Inhibicion de la reproduccién de los virus
CTL Macréfagos Expresion del CMH
Células NK Células B activadas Conmutacion de clase de Ig en IgG2a
Células Th2 Inhibicién de la proliferacion
Macréfagos Eliminacién de patégenos
MIP-10 Macroéfagos Monocitos Quimiotaxis
Células T
MIP-13 Linfocitos Monocitos Quimiotaxis
Células T
TGF-B Células T Monocitos Quimiotaxis
Monocitos Macréfagos Sintesis IL-1
Macréfago activado Sintesis IgA
Células B activadas Inhibicion de la proliferacion
Varios
TNF-a Macrofagos Macréfagos Molécula de Adhesion y expresion de citoquinas
Mastocitos Células tumorales Muerte
Células NK
TNF-B Th1 Fagocitos Fagocitosis, produccion de NO
CTL Células tumorales Muerte

CMH: Complejo mayor de histocompatibilidad; CTL: Linfocitos citotéxicos; DC: Células dendriticas; G-CSF: Factor

estimulante de colonias de granulocitos y de macréfagos; IL: Inerleuquina; INF: Interferon; MIP: Proteina inhibidora de

macréfagos; TGF: Factor de crecimiento transformante; TNF: Factor de necrosis tumoral
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La produccion de mediadores a partir de los LCPUFA depende de los niveles del sustra-
to, la intensidad, la duracion, la naturaleza del estimulo y el tipo de célula implicada.
Por lo tanto, se genera normalmente una mezcla de eicosanoides y con el tiempo esta
mezcla cambia tras el estimulo inicial. A veces, los eicosanoides que se producen tienen
acciones opuestas, y por lo tanto, el resultado fisioldgico (o fisiopatoldgico) global de-
pendera del momento de la generacién de los eicosanoides, de las concentraciones de
mediadores presentes asi como de la sensibilidad de las células diana ante los compues-
tos. La mayoria de los productos de la cascada del AA tienen efectos proinflamatorios
(y se reconoce que su produccion es un objetivo farmacolégico). Sin embargo, actual-
mente se reconoce que algunos (ej. PGD2) tienen efectos tanto proinflamatorios como
antiinflamatorios, dependiendo del momento de su produccion, mientras que otros (ej.
la lipoxina A4) son claramente antiinflamatorios (Calder 2009a).

Los eicosanoides generados a partir de EPA son, generalmente, menos potentes que
los que se producen a partir del AA. Se ha descrito recientemente una nueva familia
de mediadores producidos por un complejo metabolismo sobre el EPA o el DHA, y que
aparentemente implica tanto la actividad de las COX como de las LOX. A estos se les
ha llamado resolvinas y protectinas (Bazan, 2007; Serhan et al., 2008) (ver Figura 8.1).
Se ha demostrado en modelos experimentales que estos compuestos tienen potentes
propiedades antiinflamatorias y resolutorias de la inflamacion (King et al., 2006; Faroo-
qui et al., 2007). Estas propiedades podrian explicar muchos de los efectos clinicos de
los LCPUFA n-3 (ver mas adelante). Sin embargo, su papel en la biologia humana aun
no se ha demostrado.

FIGURA 8.1
Vias de produccién de mediadores derivados de los LCPUFA
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Introduccion

Debido al descubrimiento temprano de que los eicosanoides producidos a partir del
AA estan implicados en muchas afecciones inflamatorias, asi como a las observaciones
de que los LCPUFA n-3 disminuyen la produccion de eicosanoides derivados del AA, la
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mayoria de los estudios clinicos se han centrado en el uso de los LCPUFA n-3, general-
mente en la forma de aceite de pescado, como agentes terapéuticos potenciales. Estos
estudios clinicos han contado con el apoyo de estudios celulares y animales que inves-
tigan la eficacia de los mecanismos implicados. Los LCPUFA n-3 ejercen varios efectos
antiinflamatorios, pero estos son dosis-dependientes y pueden requerir ingestas altas.
Los estudios sobre la complementacién de los LCPUFA n-3 se han llevado a cabo para
una serie de enfermedades inflamatorias, pero las pruebas de los efectos beneficiosos
parecen ser mayores para algunas de ellas, ]. el asma (mas en nifos que en adultos),
enfermedad inflamatoria del intestino (enfermedad de Crohn, colitis ulcerosa) y la artri-
tis reumatoide (Calder, 2006).

Asma
Algunos estudios han revelado los efectos antiinflamatorios (reduccion de la serie 4 de
LT y de quimiotaxis de leucocitos) del aceite de pescado en pacientes asmaticos y va-
rios ensayos no controlados en adultos han demostrado sus beneficios clinicos (Calder,
2006). Se han realizado 9 estudios aleatorios de doble ciego controlados con placebo
(ver Calder, 2006 para mas detalles). En ellos se han utilizado entre 1,2 y 5,4 g de LCPU-
FA al dia y han durado entre 4 y 52 semanas. La mayoria de estos estudios han incluido
a adultos y no proporcionan pruebas que muestren importantes beneficios clinicos
(Schachter et al., 2004). Un estudio en nifios desveld un beneficio significativo de los
LCPUFA n-3 en la funcién pulmonar y en la gravedad de la enfermedad (Nagakawa et
al., 2000). Sin embargo, otro estudio similar realizado con nifios no demostré ningdn
beneficio (Hodge et al., 1998).

La conclusién global es que existe un posible beneficio (con una dosis adecuada) en
los niflos pero no existen pruebas que demuestren su beneficio en los adultos.

Enfermedad inflamatoria intestinal (IBD)

Existen dos formas principales de enfermedad inflamatoria intestinal (IBD, por sus siglas
en inglés): enfermedad de Crohn y colitis ulcerosa. Se han demostrado los efectos be-
neficiosos de los LCPUFA n-3 en modelos animales de IBD (Calder, 2009). Los aceites de
pescado alimentarios provocan la incorporacion de LCPUFA n-3 en la mucosa intestinal
de los pacientes con enfermedad inflamatoria intestinal. También tienen efectos anti-
inflamatorios, ej. disminucion de la produccién de eicosanoides inflamatorios (Calder,
2009b). Se han realizado alrededor de 12 estudios aleatorios de doble ciego controla-
dos con placebo en los que se han utilizado entre 2,1y 5,6 g (una media de 3,3 g) de
LCPUFA n-3 al dia. Estos estudios han durado de 12 a 104 semanas. Algunos de estos
estudios han desvelado un efecto favorable sobre la enfermedad de Crohn, incluyendo
una mejora en la histologia del intestino y un mejor mantenimiento de la remision.
Sin embargo, los estudios sobre la colitis ulcerosa no han revelado ningun beneficio.
La conclusion global es que hay un posible beneficio (con una dosis adecuada) en la
enfermedad de Crohn, pero no existen pruebas suficientes de los beneficios en la colitis
ulcerosa.

Artritis reumatoide (RA)

La inhibicién farmacolégica de la via de la COX (e]. el metabolismo del AA) es beneficio-
sa para el tratamiento de los sintomas de la RA. Se han demostrado efectos beneficio-
sos de los LCPUFA n-3 en modelos animales de RA'y en una serie de estudios aleatorios
a doble ciego controlados con placebo (Calder, 2009¢). Se han realizado alrededor de
20 estudios de este tipo. En ellos se han utilizado entre 2,1y 7 g de LCPUFA al dia (una
media de 3,3 g) y han durado entre 12 y 52 semanas. La mayoria de estos estudios han
revelado un efecto favorable, y muchos de ellos han mostrado varios efectos favorables
(ej. menor numero de articulaciones inflamadas o sensibles, disminucién de la duracién
de la rigidez matinal y disminucion del uso de medicacién antiinflamatoria). Los meta-
analisis confirman el beneficio en estos resultados (Calder, 2006) y existen pruebas
convincentes de los beneficios tras la ingesta de una dosis adecuada (Calder, 2009c¢).
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Papel del ALA de la dieta en la modulacion de la inflamacién

El ALA pueden ejercer efectos antiinflamatorios, pero estos son mucho menos potentes
gue los de los LCPUFA n-3 (Burdge y Calder, 2006). Es probable que los efectos del ALA
impliquen su conversion en EPA y derivados siguientes. Se han llevado a cabo pocos
estudios que hayan examinado la eficacia del ALA en la enfermedad inflamatoria, pero
cuando se ha utilizado (ej. en la RA), no ha sido efectivo y no hay pruebas suficientes
de que se produzca algun tipo de beneficio.

Estudios en seres humanos sobre grasas alimentarias e inflamacién: otros
acidos grasos

El aceite de oliva se ha utilizado con frecuencia como un placebo en ensayos clinicos
aleatorios sobre el aceite de pescado en las afecciones inflamatorias (ej. en la RA). No
existen pruebas suficientes de que los MUFA afecten a los procesos inflamatorios. Estu-
dios de cultivos celulares indican que los isémeros trans del acido linoleico (trans-C18:2)
y del &cido oleico (trans-C18:1) pueden poseer efectos proinflamatorios méas fuertes
que los del acido palmitoleico (trans-C16:1). Sin embargo, hay poca informacién en el
contexto humano y son necesarias mas investigaciones. Los estudios de cultivos celula-
res indican que los SFA provocan directamente procesos inflamatorios. El consumo de
SFA en seres humanos afecta directamente a las propiedades antiinflamatorias de las
HDLYy a las funciones del endotelio. Sin embargo, existe poca informacién sobre el efec-
to de los SFA en los procesos inflamatorios en seres humanos. Existen pocas pruebas de
la implicacion de otros acidos grasos.

CONCLUSIONES

La grasa alimentaria influye en la modulacién de las funciones inmunitarias y los pro-
cesos inflamatorios. La mayor parte del impacto se atribuye a los LCPUFA, con algunos
efectos contrarios en los niveles celulares de los LCPUFA n-6 y n-3. En relacién a estas
dos familias de acidos grasos, estan mas claras las acciones de los LCPUFA n-3. Los
estudios mecanicistas, de modelos animales y humanos, proporcionan pruebas de la
eficacia antiinflamatoria de los LCPUFA n-3. Esta es dosis dependiente e implica una
variedad de mecanismos que se dirigen a procesos inflamatorios clave. Los LCPUFA
n-3 han sido examinados en muchos ensayos aleatorios controlados en los que se han
investigado los resultados clinicos. Generalmente se han utilizado ingestas elevadas de
LCPUFA n-3. Se han descubierto importantes pruebas sobre los beneficios en la artritis
reumatoide. Por otra parte, los beneficios en otras afecciones no son tan importantes.
Sin embargo, no existen estudios sobre la prevencion de enfermedades inflamatorias
con LCPUFA n-3 (solo se ha estudiado su efecto terapéutico potencial). Ademas, no hay
informacion sobre las necesidades de LCPUFA n-3 en individuos afectados por enferme-
dades inflamatorias y como este hecho podria cambiar a lo largo de sus vidas. Otros aci-
dos grasos podrian contribuir a modular los procesos inflamatorios, y por tanto, afectar
a los estados fisiopatolégicos (ej. CVD, obesidad y otras afecciones relacionadas) en
los que la inflamacion se ve implicada. Sin embargo, el impacto de estos otros &cidos
grasos no se ha estudiado lo suficiente. Es necesario llevar a cabo investigaciones mas
detalladas y amplias con el fin de definir completamente el impacto global de todo el
espectro de acidos grasos de la dieta en la inflamacion.

RECOMENDACIONES

Las recomendaciones sobre las ingestas éptimas de grasas para la prevencién y, hasta
cierto punto, el tratamiento de los procesos inflamatorios, son bastante similares a las
recomendaciones para la optimizacion y el mantenimiento de otros aspectos de la salud
humana (control del peso corporal, funcién cardiovascular, prevencion de canceres). Las
ingestas de alrededor de 3 g de LCPUFA n-3 al dia son recomendables para algunas
enfermedades cronicas, especialmente para la artritis reumatoide. Las recomendacio-
nes deben adaptarse a las personas teniendo en cuenta la evaluaciéon del estado de sus
acidos grasos y su situacion general.
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Capitulo 9:
Ingesta de grasa total y acidos
grasos y cancer

La relacién entre la ingesta de grasa total y el cancer se ha investigado de forma ex-
haustiva durante mas de dos décadas. Sin embargo, a pesar del incremento sustancial
de los estudios cientificos y de las mejoras incluidas en las tablas de composicion de
alimentos, las metodologias epidemiologicas y los métodos estadisticos, esta relacion
constituye aun objeto de debate. Teniendo en cuenta que el alto caracter multifacto-
rial del cancer da lugar a confusién, existen dos cuestiones fundamentales para com-
prender por qué es complicado llegar a una conclusién firme sobre la relacion entre la
ingesta de grasas y el cancer.

i Existe una evidencia convincente que demuestre que la obesidad incrementa el ries-
go de padecer cancer colorrectal (CRC), cancer de endometrio y cancer de mama pos-
menopausico? ;Contribuye la grasa total a la obesidad ? Y si es asi, ;de qué forma?
Segun la Consulta de Expertos, no existe relacién directa entre la grasa total y la obe-
sidad, siendo esta enfermedad el resultado del desequilibrio energético, los nutrientes
y los estilos de vida.

iDesempenan los acidos grasos un papel especifico en el desarrollo del cancer mas
alla de su funcién energética? Esta pregunta es especialmente importante en el caso de
los &cidos grasos poliinsaturados, sobre todo los acidos grasos n-3, y los acidos grasos
trans. Sin embargo, los alimentos cuyo consumo supone principalmente la ingesta de
estos acidos grasos proporcionan caracteristicas especiales por si mismos. Por ejemplo,
la fuente de los acidos grasos poliinsaturados n-3 (LCPUFA n-3) se encuentra principal-
mente en el pescado, que a su vez es una fuente de vitamina D y selenio, sustancias a
las que se atribuye un efecto protector contra algunos tipos de cancer. De esta forma,
si se observara que el consumo de pescado esta asociado a una reduccion del riesgo de
cancer, esta relacion se deberia total o parcialmente a estos otros nutrientes. Es mas,
si se consume pescado en lugar de carne, considerada un factor de riesgo de cancer
colorrectal, cualquier reduccién del riesgo se podria atribuir erréoneamente al pescado
y a sus nutrientes. Los acidos grasos trans, que a menudo se encuentran en alimentos
procesados y de alta densidad energética propios del patron de dieta occidental, se
consideran a menudo como un factor de riesgo asociado con numerosos tipos de can-
cer (Flood et al., 2008; Schulz et al., 2008).

Por tanto, la epidemiologia observacional por si sola puede no ser capaz de propor-
cionar evidencia suficiente para determinar con exactitud si la cantidad o tipo de grasa
incluida en la dieta tiene algun efecto en el riesgo de desarrollar cualquier tipo de can-
cer. Los estudios experimentales y la plausibilidad biolégica pueden aportar evidencias
y fundamentos complementarios, y asimismo podrfan ayudar a alcanzar una conclusién
en determinadas situaciones. Por eso, se ha usado un enfoque “portfolio” o “mosaico”
para calcular la fuerza de las pruebas, basandose en estudios seleccionados segun cri-
terios metodolégicos, empezando por anteriores informes de expertos (AFSSA, 2003;
WCRF/AICR, 2007) y los actualizados hasta septiembre de 2008.

También se puede cuestionar si es posible proporcionar informacién sobre la ingesta
de acidos grasos orientada a reducir el riesgo de cancer basandonos en una revision de
la bibliografia sobre la evidencia de la relacién entre el consumo de acidos grasos vy el
riesgo de incidencia de cancer. Puesto que se ha propuesto usar la evolucion de la en-
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fermedad como indicador de adecuacién o consumo 6ptimo, se propondran recomen-
daciones cuantitativas, en la medida de lo posible, si bien esta actividad no esta exenta
de limitaciones. Por un lado, muchos de los estudios no cuantifican la relacién entre los
acidos grasos y el riesgo de cancer. Por otro, un cuestionario de frecuencia de consumo
de alimentos, que constituye la principal herramienta para evaluar la exposicion, esta
sujeto a errores de medida (Bingham et al., 2003; Kipnis and Freedman, 2008) y por
eso los valores de exposicién que deberian clasificar los casos segun los controles no
pueden considerarse absolutos. Sin embargo, en el caso en el que diferentes estudios
obtuviesen datos comparables, se podria sugerir un conjunto de valores para elaborar
recomendaciones futuras.

GRASA TOTAL Y SU RELACION CON DIFERENTES TIPOS DE CANCER

Cancer colorrectal

A causa de la fuerte correlacién entre la ingesta de energia y de grasa total en los
paises desarrollados en los que se han llevado a cabo la gran mayoria de los estudios
importantes (Astorg et al., 2004), se puede confundir la energia con cualquier efecto
de la grasa total. Esto se ha demostrado en dos estudios caso-control sobre el cancer
colorrectal (Gerber, 2009), en los que el ajuste de energia realizado mediante el método
residual nego la existencia de una relacion entre un mayor riesgo y la ingesta de grasa
total (Theodoratou et al., 2007). El incremento del riesgo persistié cuando el ajuste se
realizé para la energia total (Hu et al., 2007). Teniendo en cuenta esta evidencia, el co-
mité de expertos concluyd que es muy probable que la grasa total se confunda con el
efecto de la energia y que la grasa total por si misma no contribuya al riesgo de CRC.

Cancer de mama

No todos los resultados de los estudios alcanzan un consenso sobre la relacion entre el
consumo de grasa total y el cancer de mama (BC). El Fondo Mundial para la Investiga-
cion sobre el Cancer (WCRF) y el Instituto Americano para la Investigacion del Cancer
(AICR) informaron en 2007 sobre la existencia de una relacién sugerente pero limitada.
Sin embargo, el meta-analisis realizado a los 22 estudios caso-control que aparecen en
los recursos de apoyo y se incluyen en la bibliografia sistematica, muestran un incre-
mento del riesgo moderado pero importante (OR=1,03; IC; 1,02-1,04, en caso de un
incremento de 20 g al dia de la grasa total) y siete estudios caso-control mostraron un
total de 1,11 de OR (Cl: 1,03-1,06). Ademas, un estudio de la Iniciativa para la Salud
de las Mujeres (Prentice et al., 2006) informé sobre la reduccién del riesgo de BC como
resultado del seguimiento de una dieta baja en grasas, aunque la transcendencia fue
dudosa. Asimismo, existen multiples evidencias que tienden a confirmar este efecto: 1)
la reduccion del riesgo era mas fuerte en aquellas mujeres con el mayor nivel de ingesta
de grasas. 2) las concentraciones de hormonas disminuyeron en el grupo experimental
pero no sufrieron modificaciones en el grupo de control. Este cambio en la concen-
tracion de hormonas se observa en mujeres tratadas con antiaromatasa. (Se piensa
gue la aromatasa del tejido adiposo es la responsable de la sintesis extragonadal de
hormonas). 3) La globulina transportadora de hormonas sexuales (SHBG: sex-hormone-
binding-globulin) disminuyd en el grupo experimental y no varié en el grupo de control.
La disminucion de SHBG libera testosterona libre, y en menos proporciéon estradiol, lo
gue se considera factor de riesgo de cancer de mama. 4) Entre las 17 variables demo-
gréficas, de historial médico y de comportamiento saludable aplicadas a un modelo
de riesgo proporcional estratificado por edad y grupo aleatorio, el test de interaccion
fue estadisticamente importante en cuanto a la hipertensién elevada y el recuento de
leucocitos (provocando una posible inflamacion), los cuales tienen lugar en el sindrome
metabdlico. Ademas, un gran estudio prospectivo llevado a cabo recientemente (Thié-
baut et al., 2007) demostrd un incremento moderado pero importante del riesgo de BC
relacionado con una ingesta alta de grasa total (Gerber, 2009).
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A causa de los resultados contradictorios obtenidos en los estudios prospectivos y de
la ausencia de una relacién entre la grasa total y la obesidad, el comité de expertos con-
cluyé que la grasa total no tenia ningun efecto especifico en el BC a un nivel probable.

Los datos obtenidos de los supervivientes de BC muestran un efecto favorable ante
una ingesta baja de grasa total. Numerosos estudios (Borugian et al., 2004' ; McEligot
et al., 2006? ) y un ensayo de intervencién (Cheblowski et al., 2006) mostraron una me-
jor supervivencia en el caso de pacientes gue consumian una menor cantidad de grasa
total. Aunque los datos son coherentes, el comité de expertos estimé que la evidencia
no era suficiente para llegar a una conclusion sobre un efecto definitivo.

Cancer de endometrio

Un meta-andlisis de 9 estudios caso-control, y 3 estudios llevados a cabo recientemen-
te, estan de acuerdo en cuanto a la existencia de una relacién entre la ingesta de grasa
total y el incremento del riesgo, pero 2 estudios prospectivos no mostraron la existencia
de dicha relacion. El comité de expertos concluyé que, aunque se basa en datos limita-
dos, existe una relacién probable entre la grasa total y el cancer de endometrio.

Cancer de ovario

Hay muy pocos estudios y solo un ensayo de intervenciéon que arrojen resultados claros
y significativos (Prentice et al., 2007). Por ello, el comité de expertos considerd que los
datos de los que se dispone son demasiado limitados para llegar a una conclusion.

GRASA ANIMAL

La grasa animal se ha relacionado con el cancer colorrectal, el cancer de endometrio y el
de ovario. En estos tres tipos de cancer, dado que la grasa animal es el componente mas
comun entre los alimentos de alta densidad energética, su efecto puede no distinguirse
claramente de la accion de la energia. Ademas, en el caso del cancer colorrectal, este
efecto puede verse afectado de forma similar debido a varias caracteristicas de la carne
(Theodoratou et al. 2008). Los datos son demasiado escasos para llegar a una con-
clusién sobre el cancer de ovario y de endometrio, pero tanto el WCRF como el AICR
(2007) pusieron de manifiesto que existe una evidencia sugerente pero escasa de que
aquellos alimentos que contienen grasas animales, con una alta densidad energética,
incrementan el riesgo de CRC.

GRASA SATURADA

No existe relacion entre el CRC y los SFA. Se ha concluido que estos acidos, especial-
mente miristico y palmitico, incrementan el riesgo de cancer de prostata (PC), (Kura-
hashi et al. 2008) y de su evolucién (Strom et al., 2008). Sin embargo, los datos no
son suficientes para determinar la existencia de una relacion. Dos grupos de datos
prospectivos recientes relacionados con el BC (Thiébaut et al., 2007; Sieri et al. 2008)
muestran un modesto pero importante incremento del riesgo en aquellos casos en los
gue el consumo de grasas saturadas constituye mas de un 11% de la ingesta total de
energia, apoyando asi la existencia de una relacién entre un posible incremento del
riesgo de cancer de mama por una ingesta alta de grasas saturadas.

ACIDOS GRASOS MONOINSATURADOS

No hay datos sobre el efecto especifico que los acidos grasos monoinsaturados (MUFA)
tienen sobre el riesgo de CRC. Sin embargo, el aceite de oliva se asocia a la reduccién
de este riesgo en estudios ecoldgicos (Stoneham et al., 2000; Siari et al., 2002) y es-

! Cohorte de 603 pacientes con BC, 112 eventos fatales; evaluacion nutricional a partir de un cuestionario de frecuencia de con-
sumo de alimentos de Block. RR: 4,8 (1,3-18,1) y T: 0,08 en mujeres premenopausicas.

2 Cohorte de 512 pacientes con BC. El factor de riesgo para la mortalidad fue de 3,12 (1,79-5,44) y T: <0,05.
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tudios caso-control (Rouillier et al., 2005; Galeone et al., 2007). Los MUFA tampoco
se relacionan con el cancer de mama ni presentan un riesgo comparable al de la grasa
total (Gerber, 2009). No obstante, esto no ocurre en los paises mediterraneos donde el
aceite de oliva es la principal fuente de MUFA y el mayor contribuidor a su consumo .
El efecto beneficioso del aceite de oliva podria atribuirse de forma individual o conjunta
a tres variables: 1) La presencia en el aceite de oliva de la oleuropeina, un componente
fendlico con efectos sobre las enzimas destoxificantes de fase |y Il (Gerber, 1997). 2)
El efecto de sustitucion de grasa animal por grasa vegetal: Rasmussen et al. (1996)
mostraron que, tras la administracion de una comida de prueba con mantequilla, el
nivel de insulinemia aumenté mas que en el caso de los alimentos de prueba que con-
tenia aceite de oliva. 3) El contexto del patrén de dieta mediterrdnea podria también
contribuir a dicho efecto. Observaciones similares aparecen al estudiar la relacion entre
la ingesta de grasa de la dieta y de acidos grasos y el peso corporal, la diabetes y el
sindrome metabdlico.

De esta forma, los datos recogidos sobre los MUFA subrayan las importancia de tener
en cuenta la fuente de &cidos grasos y el patron dietético global en la valoracion de los
efectos beneficiosos o perjudiciales que estos acidos grasos tienen sobre el cancer (Ger-
ber, 2001; Fung et al., 2006). El aceite de oliva proporciona una fuente de grasas que
podria aportar un beneficio nutricional especifico. Asimismo, es recomendable para
prevenir las enfermedades cardiacas.

ACIDOS GRASOS ESENCIALES. ACIDOS GRASOS n-6: ACIDO LINOLEICO Y
ACIDOS GRASOS n-3: ACIDO o, -LINOLENICO.

La mayoria de los estudios epidemioldgicos no muestran ninguna relacion entre el aci-
do linoleico (LA) y los acidos grasos n-6 con el cancer colorrectal, el cancer de prostata
y el cdncer de mama. Este dato contrasta con los resultados obtenidos en los estudios
realizados en animales, lo que podria explicarse por la diferencia en la proporcion de
acidos grasos en la dieta o por el papel que juega la diversificacién de alimentos en las
dietas humanas. En el estudio sobre el acido alfa-linolénico (ALA) se obtuvieron resul-
tados contradictorios con respecto al cancer de préstata y de mama. No existen datos
qgue demuestren la existencia de un vinculo entre los acidos grasos esenciales y el riesgo
de cancer, por lo que no pueden hacerse recomendaciones a este respecto.

ACIDOS GRASOS POLIINSATURADOS DE CADENA LARGA N-3 (LCPUFA n-3)

Cancer colorrectal

El informe emitido en 2007 por el WCRF y el AICR resaltaba la existencia de evidencias
limitadas de que el consumo de pescado protege contra el CRC. Desde la publicacion
de dicho informe, son cuatro los estudios caso-control (Wakai, et al. 2006; Siezen, et
al.2006; Kimura et al. 2007; Hu et al. 2007) que concluyeron gue no existia relacion
mientras que otro estudio (Theodoratou et al., 2007) informaba sobre la reduccion del
riesgo (Gerber, 2009). En el mismo periodo, se publicaron los resultados de seis estudios
de cohorte (English et al., 2004, Norat, et al.2005; Larsson, et al. 2005; Luchtenborg, et
al., 2005; Engeset, et al. 2007; Hall et al., 2008). Sélo dos informes (Norat, et al. 2005;
Hall et al., 2008) mostraron una reduccion importante del riesgo (Gerber, 2009). Un
meta-analisis en el que se incluyeron los datos de 14 estudios, pero no los de Hall et al.
(2008), mostraron una importante aunque dudosa reduccion del riesgo de incidencia
de CRC: 0,88, 95 % IC: 0,78-1,00 (Geelen et al., 2007).

Los estudios recientes sobre la relacién entre los LCPUFA n-3 y el CRC han propor-
cionado nuevos datos (Gerber, 2009). Un estudio caso-control (Theodoratou et al.,
2007) y dos estudios de cohorte llegaron a una conclusion sobre la ingesta de LCPUFA
n-3 basandose en los resultados de un cuestionario (Oba et al., 2006, Hall et al., 2008)
gue mostré una reduccion importante del riesgo (Theodoratou et al., 2007, Hall et al.,
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2008). Este efecto se ve reforzado en aquellos sujetos que poseen la variante 1822 del
gen APC (Theodoratou et al., 2008). Ademas, dos estudios de cohorte (Kojima et al.,
2005; Hall et al., 2007) en el que se usaron biomarcadores de ingesta de LCPUFA n-3,
mostraron una reduccién importante en el riesgo de CRC en el cuartil con el porcentaje
mas alto de LCPUFA n-3 en sangre (Kojima et al., 2005) y en aquellos sujetos que no
tomaban aspirina (Hall et al., 2007).

Se ha observado de forma invariable en modelos animales que una dieta alta en LC-
PUFA n-3 inhibe la tumorigénesis colorrectal en comparacién con el LA (Reddy, 1984)
o con una dieta tipo occidental rica en lipidos. Dos hipotesis apoyan la plausibilidad
bioldgica del efecto reductor del riesgo que tienen los LCPUFA n-3. Uno es el efecto
antiinflamatorio con inhibicién de la enzima ciclooxigenasa-2 (COX-2) y el otro es el
efecto apoptopico tal como se muestra en modelos animales (Chang et al., 1998).

Como se menciond anteriormente, el consumo de pescado no es equivalente a la in-
gesta de LCPUFA n-3, dado que el pescado contiene otros nutrientes asociados a la pro-
teccion contra el cancer entre los que se incluye la vitamina D y el selenio. Sin embargo,
hay una relacién positiva entre los niveles de LCPUFA n-3 en sangre y el consumo de
pescado (Gerber et al., 2000; Hall et al., 2008). Asimismo, debido a que el consumo
de carne constituye un riesgo muy probable de CRC, sustituir la carne por el pescado
podria no dejar clara la reduccion del riesgo asociada con el alto consumo de pescado.
No obstante, estudios llevados a cabo recientemente refuerzan la posible existencia de
una relacion entre el consumo de pescado y el CRC, indicada por los modelos experi-
mentales y por la plausibilidad bioldgica. De esta forma, es probable que el pescado
reduzca el riesgo de CRC y que los datos limitados sugieran una posible relacién entre
la ingesta de LCPUFA n-3 y la reduccion del riesgo de cancer colorrectal.

Cancer de prostata

Pocos estudios han llegado a alguna conclusion sobre el efecto del pescado y de los LC-
PUFA n-3 en el riesgo de PC a excepcion de un estudio prospectivo en el que se usaron
marcadores sanguineos (Gerber, 2009). En general, la evidencia de un efecto protector
de los LCPUFA n-3 en el PC es limitada. La heterogeneidad de los resultados podria ser
consecuencia de los posibles contaminantes que pueda contener el pescado.

Cancer de mama

Los estudios previos no han sido capaces de llegar a una conclusién sobre este tema
debido a que los datos son insuficientes. Desde entonces, se han publicado dos estu-
dios prospectivos (Stripp et al., 2003; Engeset et al., 2006) y tres estudios caso-control
(Hirose et al., 2003; Kuriki et al., 2007; Bessaoud et al., 2008) dedicados a investigar la
relacion entre el consumo de pescado y marisco y el BC. En los estudios realizados en
Asia y el sur de Francia, el consumo de pescado estaba relacionado con la reduccion del
riesgo de BC, pero solo de forma significativa en el estudio llevado a cabo por Hirose
et al. (2003). Por otra parte, los dos estudios prospectivos llevados a cabo en el norte
de Europa mostraron un incremento del riesgo relacionado con el consumo de pescado
graso (Engeset et al., 2006) y con el consumo total en un estudio realizado en Dina-
marca (Stripp et al., 2003).

En relacién con los LCPUFA n-3, se han publicado tres estudios prospectivos (Gago-
Dominguez et al., 2003; Wakai et al., 2005; Thiébaut et al., 2009), dos de caso- control
(Gerber et al., 2005; Kuriki et al., 2007) realizados mediante cuestionarios, dos de
caso-control y dos estudios prospectivos que investigan la relacién entre el riesgo de
BC y la relacion EPA / DHA tanto en suero como en membranas de eritrocitos (Gerber
et al., 2005, Kuriki et al., 2007; Wirfalt et al., 2004, Shannon et al., 2007). Estos estu-
dios también informaron sobre la reduccion del riesgo en paises asiaticos y en el sur de
Francia (EPA), si bien no se descubrié ningun efecto en Dinamarca, Suecia o Francia en
general (Gerber, 2009).
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En paises cuya dieta se considera sana, como en los asiaticos o mediterraneos, el
maximo consumo de pescado o de LCPUFA n-3 esté relacionado con una posible reduc-
cion del riesgo de desarrollar BC, aunque no se muestra ningun efecto o incremento
del riesgo en los paises del norte de Europa. Por tanto, existen pruebas limitadas pero
sugerentes de que el consumo moderado o frecuente de pescado y de LCPUFA n-3
como parte de una dieta sana, esta asociado a un menor riesgo de BC. El mayor indice
de riesgo registrado en algunos paises europeos podria estar relacionado con un patrén
dietético menos favorable y con los contaminantes conocidos como disruptores endo-
crinos presentes en los mares que rodean a muchos paises (Hoyer et al., 1998).

PUFA N-6 / PUFA N-3

Varios estudios han concluido que una proporcién de acidos grasos n-6 / n-3 alta esta
asociada a un incremento del riesgo de CRC, PC y BC. Puesto que no se ha demostrado
gue exista una relacién entre dicho riesgo y los n-6, puede deducirse que el responsable
de este incremento es la baja ingesta de acidos grasos n-3. Es decir, que lo que se reco-
mienda es aumentar la ingesta de EPA y DHA con preferencia a disminuir la proporcion
n-6 /n-3.

ACIDOS GRASOS TRANS

No existen pruebas suficientes que sugieran que los acidos TFA y el acido linoleico con-
jugado (CLA) tengan un efecto perjudicial o beneficioso sobre el cancer (tres estudios
sobre PC y dos sobre BC demostraron un efecto perjudicial). Los estudios sobre el PC
son interesantes puesto que sugieren una hipdtesis mecanistica basada en un efecto
contrario de los TFA comparados con el de los LCPUFA n-3. Por una parte, hay inter-
ferencia con el polimorfismo RNAsa L (la enzima que interviene en una proapoptosis),
(Liu et al. 2007). Por otra parte, se registraron distintos efectos en los sujetos segun
tomaran o no aspirina (Chavarro et al., 2007). Sin embargo, no hay datos suficientes
para ofrecer una recomendacion con respecto al cancer.

DISCUSION SOBRE ASPECTOS NUTRICIONALES Y GENETICOS

Son varios los estudios que destacan la importancia de la calidad de los &cidos grasos
(FA), de las fuentes de los alimentos que contienen FA y de aquellos alimentos que
contribuyen a una mayor ingesta de estas sustancias en las diferentes poblaciones. Por
ejemplo: animal frente a vegetal (Rasmussen et al., 1996; Gerber, 1997); procesado
frente a no procesado (Thiébault et al., 2007; Chajeés et al., 2008; Wang et al., 2008). A
la hora de hacer cualquier recomendacion puede existir la necesidad de tener en cuenta
el contexto del alimento que contiene FA para conocer su influencia en el desarrollo de
una enfermedad determinada.

La relacién de los polimorfismos genéticos con la carcinogénesis se ha descrito princi-
palmente a través de enzimas involucradas en la destoxificacion (enzimas de fase |y II)
o en la reparacién del ADN. Hay menos ejemplos sobre la relacién de los mecanismos
nutrigendmicos con el cancer que con las enfermedades cardiacas. El riesgo de sufrir
cancer para los sujetos que portaban la variante APC homocigota en el codéon 1822
(valina/valina) era menor si seguian una dieta baja en grasas (OR, 0,2; 95% IC, 0,1-
0,5) que el riesgo para los individuos homocigotos para el alelo natural cuya dieta era
rica en grasas. Este descubrimiento era especifico para una dieta baja en grasa y no
estaba relacionado con otras variables dietéticas. (Slattery et al., 2001). Theodoratou et
al. (2008) sefialaron un efecto positivo de los LCPUFA n-3 en sujetos portadores de la
variante APC homocigota 1822. No obstante, ni Menendez et al. (2004) ni Trananah et
al. (2005) observaron este efecto. El polimorfismo RNASEL R462Q (variante de genoti-
po QQ/RQ con actividad proapoptoética deficiente) parece estar asociado con un riesgo
mas alto de PC que el alelo natural cuando se exponen a la ingesta de TFA (18:1y 18:2).
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Ademas del efecto directo de los acidos grasos sobre un gen que se traduzca en la
modificacion del riesgo de cancer, el polimorfismo de las enzimas involucradas en las
rutas metabdlicas de los acidos grasos que intervienen potencialmente en reacciones
adversas como la inflamacion, podria tener también algun efecto. La relacién del PC
con la ingesta de LCPUFA n-3 que indicaba una reduccién en el riesgo, ha sido sefialada
en sujetos portadores de una mutacion del gen COX 2, siendo esta enzima mas eviden-
te en el tejido de cancer de prostata (Hedelin et al., 2007).

Un &rea en la que un estudio mas amplio podria probar la existencia de beneficios es
la determinacién de la relacién entre el polimorfismo de genes que codifican proteinas
involucradas en el metabolismo del grupo metilo y la obesidad, debido a que la hiper-
metilacién podria influir en el desarrollo de la obesidad a través del control epigenético
de la expresion génica (Junien and Natahannielz, 2006).

RECOMENDACIONES

Las tablas 9.1 y 9.2 contienen un resumen de la fuerza de la evidencia para las reco-
mendaciones.

Grasa total

Debido a que la ingesta de grasa total no se considera un factor determinante para
la obesidad como tal, sino que sélo contribuye a un exceso de ingesta de energia, se
asume que no hay una relaciéon convincente entre la grasa total el CRC y el PC. Los
datos son insuficientes para extraer conclusiones sobre el cancer de ovario. Existe una
relacion mas clara en lo que respecta al BC, a partir de la publicacion de un nuevo es-
tudio prospectivo, pero los datos limitados disponibles indican que no existe un riesgo
incrementado de padecer BC hasta un 30-33% de la energia consumida en forma de
grasa. Parece haber una posible evidencia de incremento del riesgo en el caso de cancer
de endometrio que podria estar relacionada con la ingesta de grasa total.

SFA
Los datos limitados que existen sobre el BC aconsejan mantener el nivel de SFA por
debajo del 11% de la energia consumida.

MUFA
Los datos son contradictorios, sugiriendo la influencia de los alimentos contribuyentes
(consultar las recomendaciones dietéticas mas abajo).

Acidos grasos esenciales, LA y ALA
No hay relacién convicente entre el LAy el CRC, PC y BC.

EPA+DHA

Hay datos que sugieren que los EPA y DHA reducen el riesgo probable de padecer can-
cer colorrectal. La evidencia es posible para el caso del BC. Datos limitados indican que
una ingesta diaria de 500 gramos posiblemente reduzca el riesgo de padecer CRC y BC.

Acidos grasos trans

No hay relacién convincente en lo relativo al CRC. Los datos obtenidos para otros ti-
pos de cancer son insuficientes excepto para el PC, en el que se muestra un aumento
posible asociado con la ingesta de grasas trans. Datos limitados indican que no hay
incremento del riesgo si la ingesta es inferior a 1,8%E de la energia consumida.

RECOMENDACIONES ACERCA DE LOS ALIMENTOS Y LA DIETA

Pescado
Existe una evidencia posible o probable de que dos o tres porciones semanales de pes-
cado disminuyen el CRC. Los datos obtenidos acerca del PC y el BC son insuficientes.
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Patrones alimenticios

Paises mediterraneos / asidticos

Hay evidencia posible de que estas dietas tienen un efecto protector contra el CRC y
el BC.

Dieta prudente o baja en grasas y baja en grasas animales

Hay evidencia posible de que estas dietas tienen un efecto protector contra el CRC y el
cancer de ovario.

RECOMENDACIONES PARA INVESTIGACIONES FUTURAS

Los acidos grasos trans y los acidos grasos saturados deberian ser objeto de una mayor
investigacion en relacion al PC. Los LCPUFA n-3 y el pescado se deberian estudiar mas
en relacion al CRC, PC y BC.

TABLA 9.1

Resumen del grado de evidencia: grasas, acidos grasos y cancer

Tipo de grasa CRC PC BC EC OC Observaciones de las cantidades obtenidas
en estudios sobre el riesgo

Grasa total CNR CNR PNR PST |

TFA CNR  PST | PC: 1 >1.8% TEI

SFA CNR | PST BC: 1> 11% TEI

Laurico

Mirfstico |

Palmitico I

Estearico I

MUFA P NR PNR  PNR

PUFA, PUFA n-6, LA CNR CNR CNR

ALA CNR | |

EPA+ DHA Pl | PS{ CRC+BC: | 500 mg/d

DHA

C = convincente, P=probable, PS=posible, I= Insuficiente, NR=No relacionado

1 incremento del riesgo | reduccion del riesgo

TABLA 9.2
Resumen del grado de evidencia: alimentos, dieta y cancer

Tipo de grasa CRC PC BC EC OC Observaciones de las cantidades obtenidas
en estudios sobre el riesgo

Pescado Pl CRC: | 2 a 3 porciones/semana

Patrones de alimentacién
Mediterrdneo/asiatico PS| PS|

Prudente / baja en grasas / PS| PS|
baja en grasas animales

C = convincente, P=probable, PS=posible, I= Insuficiente, NR=No relacionado

1 incremento del riesgo | reduccion del riesgo
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Ingesta de grasa y acidos
grasos y efectos metabdlicos
en el cuerpo humano

RESUMEN

Las diferencias en las concentraciones plasmaticas de colesterol total (TC: por sus siglas
en inglés)), y la tension arterial (BP: por sus siglas en ingles) son fuertes predictores del
riesgo de enfermedad cardiovascular (CVD) y contribuyen, en gran medida, a la varia-
cion del riesgo de CVD entre diferentes paises y poblaciones. Mas recientemente, se
han identificado otros factores metabdlicos asociados con el riesgo de CVD entre los
gue se incluyen lipoproteinas especificas, el sindrome metabdlico (sindrome de resis-
tencia a la insulina), la lipemia postprandial, los indices de inflamaciéon y hemostasia, la
rigidez arterial y la funcién endotelial. En la tabla 10.1. se examina el efecto de la grasa
y los &cidos grasos de la dieta sobre estos factores de riesgo de CVD, e igualmente se
revisa su evidencia.

TABLA 10.1

Cambio en los lipidos séricos (mmol/L con Cl del 95%) a partir de la sustitucién del 1% de la
energia mediante el reemplazo de hidratos de carbono por acidos grasos individuales, ba-
sado en un meta-analisis' y los cambios a partir del aumento de 100 mg en el consumo de

colesterol de la dieta?

Acido graso Colesterol Colesterol Colesterol Colesterol total/
Total LDL HDL colesterol HDL
Acido +0,069 +0,052 +0,027 -0,037
laurico (12:0) (0,040 a 0,097) (0,026 a 0,078) (0,021 2 0,033) (-0,057 a-0,017)
Acido mirfstico +0,059 +0,048 +0,018 -0,003
(14:0) (0,036 a 0,082) (0,027 a 0,069) (0,013 a0,023) (-0,026 a 0,021)
Acido palmitico +0,041 +0,048 +0,010 +0,005
(16:0) (0,028 a 0,054) (0,027 a 0,051) (0,007 a 0,013) (-0,008 a 0,019)
Acido esteéarico -0,010 -0,004 +0,002 -0,013
(18:0) (-0,026 a 0,006) (-0,019a0,011) (-0,001 a 0,006) (-0,030 a 0,003)
Acido elaidico +0,031 +0,040 0,000 +0,022
(18:1 trans) (0,020 a 0,042) (0,020 a 0,060) (-0,007 a 0,006 ) (0,005 a 0,038)
Acido oleico -0,006 -0,009 +0,008 -0,026
(18:1 cis) (0,020 a 0,042) (-0,014 a 0,003 (0,005 a0,011) (-0,035a-0,017)
PUFA -0,021 -0,019 +0,006 -0,032
(0,020 a 0,042) (0,020 a 0,060) (0,007 a 0,006) (0,005 a 0,038)
Colesterol de la +0,056 +0,050 +0,008 +0,020

dieta 100 mg/d

'Adaptado de EFSA, 2004
2 Basado en el andlisis de Weggemans et al., 2001

(0,046, 0,065)

(0,042, 0,058)

(0,042, 0,058)

(0,010 a 0,030)
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LIPIDOS Y LIPOPROTEINAS PLASMATICOS EN AYUNAS

La concentracion de TC muestra una relacion continua con el riesgo de CVD, sin un
umbral pero con un crecimiento de riesgo absoluto con la edad, el tabaquismo y una
BP elevada (Lewington et al., 2007). La reduccién en las concentraciones de colesterol
total y de LDL (Lipoproteinas de baja densidad) mediante la terapia con estatinas dismi-
nuye de forma decisiva el riesgo de CVD, pero los efectos en las reducciones del riesgo
de CVD mediante el uso de otros agentes (medicamentos o dieta) estdn menos con-
solidados. La lipoproteina Lp(a) en plasma elevada se relaciona con el creciente riesgo
de CVD, especialmente cuando se asocia con concentraciones plasmaticas elevadas de
LDL (Seed et al., 1990). La relacion entre la concentracion plasmatica de triacilgliceroles
(TG) en ayunas y el riesgo de CVD es mas compleja porque puede ser modificada de
forma transitoria por la dieta, el consumo de alcohol y la actividad fisica. Sin embargo,
la elevacion prolongada de TG en plasma, que a menudo se asocia con el sindrome de
resistencia a la insulina y con una sintesis de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL)
aumentada, genera particulas pequefias y densas de LDL (ricas en apolipoproteina B en
relacion al colesterol), y causa un descenso en las lipoproteinas de alta densidad (HDL,
medidas como apolipoproteina A1 o HDL-C). Esta dislipemia aterogénica (TG elevados,
LDL pequenas y densas y HDL-C bajo) confiere un aumento significativo en el riesgo
de CVD (NCEP-3 2001). La relacién TC/HDL-C, que indica la proporcién de apolipopro-
teina B/apolipoproteina A, informa (Lewington et al., 2007) maés sobre el riesgo indivi-
dual de CVD que el TC o LDL-C. Las diferencias en esta proporcién dentro y entre las
poblaciones se deben en su mayoria a factores de estilo de vida (dieta, actividad fisica,
obesidad, alcohol). De ahi que la proporcién entre TC y HDL-C sea probablemente el
factor de medida lipidico mas fuerte para estimar el riesgo de CVD relacionado con el
factor estilo de vida.

La variacion de lipidos plasmaticos entre los grupos de poblacién se ha debido tra-
dicionalmente a las diferencias en las concentraciones de TC y LDL-C, aunque con la
pandemia mundial de la obesidad, la dislipemia aterogénica prevalece cada vez mas.
Las ecuaciones desarrolladas por Keys y Hegsted en los afios 60 pueden usarse para
predecir cambios en el colesterol total entre las dietas (Keys y Parlin, 1966):

AColesterol sérico mg/dl =2,3(AS) — AP + 1,5 (VAC)

(AS es la diferencia en el % de la energia de acidos grasos saturados sin incluir el &ci-

do estedrico; AP es la diferencia en el % de energia del acidos grasos poliinsaturados

y AC es la diferencia en el contenido de colesterol en mg /1000kcal; para convertir en
mmol/L dividir por 38,5)

Estudios mas recientes se han centrado en los cambios entre las diferentes fracciones
de lipoproteinas. Estos estudios ofrecen pruebas convincentes de que los acidos grasos
saturados (C12-C16) aumentan el TC, LDL-C y HDL-C en comparacién con los hidra-
tos de carbono. La sustitucion de hidratos de carbono por los acidos miristico (14:0) y
palmitico (16:0) causa un pequeno cambio neto en la ratio TC/HDL-C. El 4cido laurico
(12:0) aumenta las LDL y las HDL y disminuye la proporcion TC/HDL-C en -0,037 por
cada 1% de energia cuando sustituye a los hidratos de carbono (Mensink et al., 2003).
El 4cido estearico (18:0) no tiene ningun efecto significativo en el TC o el LDL-C o en
la proporcion TC/HDL-C, en comparacion con los hidratos de carbono, y sus efectos no
son significativa ni estadisticamente diferentes de aquellos del acido oleico (18:1n-9).
Existen pruebas que sugieren que los efectos elevadores del acido palmitico sobre el
TC y el LDL-C son menos intensos para las fuentes vegetales que para las animales, ya
gue esta presente de forma predominante en la posicién sn-1y sn-3 en oposicion a la
posicion sn-2. Tal es el caso de las grasas animales, entre ellas la de cerdo (Ng et al.;
1992; Choudhury et al., 1995; Zhang et al., 1997). Hay pruebas de que el colesterol
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de la dieta, que se encuentra presente en las grasas animales, aumenta el TC, el LDL-C
y la proporcién entre TC/HDL-C en un 0,02 por cada 100 mg consumido (Weggemans
et al., 2001). También existen pruebas convincentes de que los esteroles y estanoles de
las plantas reducen el TC, el LDL-C y la proporcion TC/HDL-C independientemente de
los cambios en la composicion de acidos grasos. No obstante, estos efectos son sélo
significativos si el consumo de productos alimenticios reforzados con los esteroles y
estanoles de las plantas es continuo (Law, 2000).

Si lo comparamos con los hidratos de carbono, el principal 4cido graso monoinsa-
turado, el acido oleico (18:1n-9), tiene un efecto neutral sobre el LDL-C plasmatico; y
los PUFA, (principalmente acido linoleico), un cierto efecto reductor en el TC y el LDL-C
(Mensink et al., 2003; Mozaffarian and Clarke, 2009). Comparado con el acido oleico,
los acidos grasos saturados aumentan el HDL-C; y las ingestas de acido linoleico por
encima del 12% de energia reducen el HDL-C. Existen pruebas convincentes de que
la sustitucion de acidos grasos saturados por aceites vegetales sin hidrogenar ricos en
acidos grasos cis insaturados provocan una reduccion en la proporcion TC/HDL-C. La
proporcion se reduce en aproximadamente 0,029 y 0,035 por cada 1% de energia de
acidos grasos saturados sustituidos por acido oleico y acido linoleico respectivamente.

Si los comparamos con los hidratos de carbono, los acidos grasos isoméricos trans
(TFA) aumentan el LDL-C, pero tienen un efecto similar sobre el HDL-C. Al sustituir el
1% de la energia de los TFA por hidratos de carbono, acido oleico o acido linoleico,
se reduce la proporcion TC/HDL-C en 0,022, 0,054 y 0,067 respectivamente (Mozaffa-
rian and Clarke, 2009). Existen pruebas que indican que la grasa total procedente de
fuentes naturales tiene efectos similares a la de fuentes industriales en la proporcion
TC/HDL-C (Chardigny et al., 2008; Motard-Belanger et al., 2008; Browser et al., 2010).

Existen ademas pruebas convincentes de que el reemplazo de las grasas saturadas
o las cis insaturadas C18 por carbohidratos aumenta los TG en ayunas, y que la sus-
titucion de grasas trans por carbohidratos tiene poco efecto sobre los TG en ayunas
(Mensink et al., 2003). Investigaciones previas indicaron que los acidos grasos trans
aumentan las concentraciones de Lp(a) (Nestel et al., 1992; Almendingen et al., 1995).
Sin embargo, ahora parece que las concentraciones de Lp(a) plasmaticas aumentan por
el consumo de grasas con una proporcién elevada de acidos grasos C18 (cis o trans) en
comparacion con las grasas en las que predominan los acidos grasos C16 (Sanders et
al., 1997; Sundram et al., 1997).

Los LCPUFA n-3 (principalmente el 4cido eicosapentaenoico 20:5n-3, EPA y el 4cido
docosahexaenoico 22:6n-3, DHA) suministrados en la dieta por el pescado graso, por
lo general no tienen efecto en las concentraciones de colesterol total (Bays, 2006) pero
reducen los TG plasmaticos, el colesterol de las VLDL y aumentan las concentracio-
nes de LDL-C en cantidades que exceden la cantidad de 0,7 g/d (energia de ~0,3%)
(Caslake et al., 2008; Theobald et al., 2004). Los suplementos de la dieta que aportan
normalmente un exceso de LCPUFA/d n-3 de 3 g reducen los TG plasmaticos en una
media de 27%, pero tiene efectos variables en LDL-C y HDL-C dependiendo de la dosis,
el tipo de &cido graso y el fenotipo lipoproteinico. Por lo general, éstos aumentan tanto
las concentraciones de LDL-C (6%) y HDL-C (1,4%), como el tamafio de las particulas
LDL y HDL (Minihane et al., 2000; Griffin et al., 2006; Kelley et al., 2007). El DHA pro-
cedente de algas en el intervalo de 0,7 a 1,5 g/d aumenta el TC y el LDL-C entre un 6y
un 12%, pero tiene poca influencia en la relaciéon de TC/HDL-C (Geppert et al., 2006;
Sanders et al., 2006a; Theobald et al., 2004). El 4cido linolénico no comparte los efec-
tos que muestran los LCPUFA n-3 y no ejerce ninguna influencia en las concentraciones
de lipidos plasmaticos dentro del rango de ingestas propias de las dietas humanas (Balk
et al., 2006).

Existen pruebas convincentes de que los sujetos que mantienen un peso saludable
tienen menos probabilidades de desarrollar una proporcidon aumentada de TC/HDL-C
(Whitlock et al., 2009). Ademaés, la pérdida de peso en sujetos que son obesos o sufren
sobrepeso resulta en la mejora de las concentraciones de los lipidos circulantes, inclu-
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yendo el aumento de HDL-C, la disminucién de TGy TC, y la mejora en la proporcion
TC/HDL-C (Yu-Poth et al., 1999).

A pesar del aumento global de la obesidad, las concentraciones de colesterol sérico
total y de LDL-C han disminuido en varios paises desarrollados econémicamente (Ca-
rroll et al., 2005; Evans et al., 2001; Vartiainen et al., 2000) donde el suministro de
grasas ha cambiado del predominio de grasas animales (grasas lacteas, de cerdo, de
cordero y de ternera), ricas en acidos grasos saturados, a los aceites vegetales ricos en
acidos grasos cis insaturados. Por el contrario, hay pruebas para sugerir que el TC y el
LDL-C van en aumento en algunas economias emergentes, como por ejemplo China
(Cricthley et al., 2004), y que esto va acompafado por un aumento en las grasas totales
y saturadas tanto de origen animal como vegetal.

LIPIDOS POSTPRANDIALES

Las comidas ricas en grasa producen lipemia postprandial. Las concentraciones eleva-
das de lipidos postprandiales se asocian con la progresion de aterosclerosis y con el ries-
go aumentado de trombosis. Las alteraciones en la lipemia postprandial se relacionan
con la obesidad, resistencia a la insulina y diabetes tipo 2. Comparadas con comidas
bajas en grasa y altas en hidratos de carbono, las dietas ricas en acidos grasos de cade-
na larga (C14-18) causan una lipemia significativa. Los acidos grasos de cadena corta y
media (C2-C12) no causan lipemia sustancial (Oakley et al., 1998; Sanders et al., 2000;
Sanders et al., 2001). Las grasas ricas en acido estedrico producen efectos variables en
la lipemia postprandial, segun las propiedades fisicas de la grasa (Berry et al., 2007a;
Sanders et al., 2000; Sanders et al., 2001; Sanders et al., 2003a; Tholstrup et al., 2001).
Los acidos grasos isoméricos trans tienen efectos similares a los acidos grasos isoméri-
cos cis (Sanders et al., 2000; Sanders et al., 2003¢; Tholstrup et al., 2001). Las ingestas
excesivas de LCPUFA n-3 de 1,5g reducen la elevacién de la lipemia postprandial tanto
de forma aguda como de forma crénica (Harris and Muzio, 1993; Zampelas et al.,
1994; Finnegan et al., 2003; Griffin et al., 2006). Existen pruebas consistentes de que
los aumentos prolongados de concentraciones de TG plasmatico causan una mayor
proporcion de particulas pequefias y densas de LDL que se asocian con la progresion in-
crementada de aterosclerosis y el riesgo aumentado de padecer una enfermedad coro-
naria (Kwiterovich Jr., 2002). Las dietas que contienen una mayor proporcion de hidra-
tos de carbono en lugar de grasa incrementan las concentraciones plasmaticas de TG
en ayunas, pero reducen las concentraciones de TG plasmaticos en estado postprandial
(Mensink et al., 2003). Mientras que el descenso en la adiposidad se acompafia de una
reduccion en la proporcion de LDL pequefias y densas (Siri-Tarino et al., 2009), no hay
una prueba clara de que la sustitucion de la energia en la dieta procedente de la grasa
por la energia derivada de los hidratos de carbono tenga este efecto.

SENSIBILIDAD A LA INSULINA

Existen evidencias convincentes de que la actividad fisica regular y la pérdida de peso
en sujetos obesos o con sobrepeso mejora la sensibilidad a la insulina (Costacou and
Mayer-Davis, 2003; Roumen et al., 2008). Estudios en animales indican que las dietas
ricas en acidos grasos saturados disminuyen la sensibilidad a la insulina y que los LCPU-
FA n-3 mejoran la sensibilidad a la insulina. Existen evidencias limitadas de que sustituir
los SFA de origen animal por acidos grasos monoinsaturados de origen vegetal mejora
la sensibilidad a la insulina y el control glucémico en diabetes tipo 2 (Garg, 1998). Sin
embargo, los ensayos controlados aleatorios han fracasado generalmente en ofrecer un
efecto consistente tanto del cambio de la cantidad de grasa como del tipo de grasa en
la sensibilidad a la insulina cuando se tienen en cuenta los cambios en el peso o la acti-
vidad fisica (Griffin et al., 2006; Tardy et al., 2009; Vessby et al., 2001). Es probable que
se produzca una mejora de la sensibilidad a la insulina en el caso de que una reduccion
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de consumo energético y pérdida de peso acompane al descenso en el consumo de
grasa de la dieta (Tuomilehto et al., 2001; Orchard et al., 2005; Roumen et al., 2008).

iNDICES DE ESTRES OXIDATIVO

Existen evidencias convincentes de caracter mecanistico que involucran la oxidacién
lipoproteica en la patogénesis de la aterosclerosis (Griendling and FitzGerald, 2003),
pero los beneficios en los estudios humanos de la disminucion de la oxidacion lipopro-
teica no estan bien consolidados. Estan disponibles un cierto nimero de biomarcadores
de dafio oxidativo, pero ninguno predice de forma solida el riesgo de CVD y no hay
evidencia convincente que demuestre gue modificar la composicion de la grasa de la
dieta tenga un impacto significativo en el proceso de oxidacién lipoproteica in vivo.

MARCADORES DE INFLAMACION

La inflamacién cronica da lugar a la elevacion de las proteinas de fase aguda, entre las
gue se incluyen el fibrinégeno y la proteina “C” reactiva, y se cree que puede estar
mediada por la produccion elevada de citoquinas, especialmente la IL-6. La inflamacién
cronica aumenta el riesgo de CVD, en particular si la proporcion TC/HDL-C es alta (Ri-
dker, 2001). La obesidad puede contribuir directamente a la produccién incrementada
de la IL-6 en el tejido adiposo. La lipemia postprandial puede ademéas modificar la pro-
duccion de citoquinas que intervienen en la regulacion de la inflamacion y en el remo-
delado vascular (Grainger et al., 2000; Erridge et al., 2007). Altas ingestas de LCPUFA
n-3 (>3 g/d) en forma de suplemento de la dieta reducen la produccién de citoquinas
(Meydani, 2000; Vedin et al., 2008) y, probablemente, reducen ademas los indicadores
de inflamacion, pero los ensayos controlados aleatorios que utilizan ingestas inferiores,
tal y como se suele consumir en dietas habituales, no han conseguido demostrar nin-
gun efecto claro (Balk et al., 2006; Blok et al., 1997; Theobald et al., 2007). Hay evi-
dencia posible de que los acidos grasos trans aumentan la inflamacién sistémica (Baer
et al., 2004), pero no todos los estudios (Motard-Belanger et al., 2008) han mostrado
tales efectos de forma consistente.

ACTIVIDAD PROCOAGULANTE Y FIBRINOLITICA

El factor VII (FVII) procoagulante elevado, el fibrindgeno y los niveles disminuidos de
actividad fibrinolitica (evaluado por las medidas de tiempo de lisis del codgulo o la
actividad elevada del inhibidor del activador de plasminégeno PAI-1) se asocian con el
riesgo aumentado de aterotrombosis (Folsom et al., 2001; Heinrich et al., 1994; Meade
et al., 1993). La hiperlipidemia se vincula con niveles elevados de FVII vy fibrindgeno,
mientras que el sindrome de resistencia a la insulina se asocia con niveles elevados de
PAI-1. El tratamiento de la hiperlipidemia mediante la pérdida de peso conseguida
por una dieta con niveles reducidos de grasa total y saturada produce un descenso
del FVlic (Factor VII coagulante) y una mejora de la actividad fibrinolitica (Hamalainen
et al., 2005). Hay una evidencia posible de que los LCPUFA n-3, suministrados como
suplemento de la dieta (Sanders et al., 2006a), aumentan el FVlic pero esto no ocurre
con el consumo de pescado graso (Sanders et al., 2006b). Existe evidencia convincente
de que las comidas ricas en grasas comparadas con las comidas ricas en hidratos de
carbono aumentan ligeramente la concentracion de FVlla (factor VIl aCTivo) (Oakley et
al., 1998; Sanders et al., 1999; Sanders et al., 2000; Sanders et al., 2001; Sanders et al.,
2003b; Sanders et al., 2006b; Sanders and Berry, 2005; Tholstrup et al., 2003). Existe
una evidencia probable de que el aumento del FVlla es mayor al seguir una dieta rica
en acidos grasos monoinsaturados (acido oleico) en comparacién con algunas fuentes
de &cidos grasos saturados (Sanders et al., 2000; Tholstrup et al., 2003; Berry et al.,
2007a; Berry et al., 2007b). Existe evidencia insuficiente para demostrar efectos croni-
cos de diferentes tipos de acidos grasos sobre el fibrindgeno o la actividad fibrinolitica
(Miller, 2005; Sanders et al., 2006b).
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PRESION Y RIGIDEZ ARTERIAL

Tanto la tensién arterial (BP) diastélica como la sistélica aumentan con la edad en las
comunidades desarrolladas econdmicamente y muestran una asociaciéon continua con
riesgo de CVD sin que exista un umbral (Lewington and Clarke, 2005). La BP elevada es
una enfermedad que empeora por si sola y se vincula estrechamente con el indice de
masa corporal. Hay también una fuerte asociacion entre el desarrollo de hipertension
y la hiperlipidemia. Existen evidencias convincentes de que la pérdida de peso produce
un descenso en la BP (Neter et al., 2003). Existe evidencia convincente para un efecto
regulador sobre la BP de la sustitucién de los acidos grasos saturados por los monoin-
saturados como parte de una dieta y un estilo de vida saludables (DASH/OMNIHEART)
gue incluye una proporcién aumentada de frutas y verduras, cereales integrales y un
consumo de sal reducido (Appel et al., 2003; Appel et al., 2005). Hay evidencia insu-
ficiente de que la sustitucién de acidos grasos saturados por 4acidos grasos monoinsa-
turados tenga por si sola un efecto significativo sobre la BP (Shah et al., 2007). Hay
evidencia posible de que el acido linoleico puede contribuir a prevenir un aumento de
la BP (Miura et al., 2008). Altas ingestas (>2 g/d) de LCPUFA n-3 reducen claramente la
BP (Geleijnse et al., 2002), y existe una evidencia posible de que las ingestas habituales
a niveles inferiores tienen el mismo efecto (Ueshima et al., 2007). En casos en los que
la edad es superior a los sesenta afios, la BP sistélica aumenta mas que la BP diastolica
y esto se produce como consecuencia de la rigidez arterial. Esta rigidez esta siendo
considerada como un fuerte indicador del riesgo de CVD en los ancianos (Terai et al.,
2008; Anderson et al., 2009). Hay evidencia posible de que los LCPUFA n-3 disminuyen
la rigidez arterial (Hamazaki et al., 1988; Yamada et al., 2000; Tomiyama et al., 2005).

FUNCION ENDOTELIAL

La disfuncién endotelial, medida mediante la técnica de dilatacion mediada por flujo,
se asocia con el riesgo aumentado de CVD ( Yeboah et al., 2007). La hiperlipidemia y la
hiperglucemia son dos factores conocidos que alteran la funcién endotelial. Las dietas
ricas en acidos grasos de cadena larga, que inducen sustancialmente la hiperlipemia,
alteran de forma importante la funcién endotelial en el periodo postprandial en sujetos
sanos, mientras que esto no ocurre asi con las dietas bajas en grasas y ricas en hidratos
de carbono (Vogel et al., 1997; Ong et al., 1999; Vogel et al., 2000; Bae et al., 2001,
Cortes et al., 2006). Existe una evidencia posible de que los LCPUFA n-3 mejoran la
funcion endotelial (Engler et al., 2004; Goodfellow et al., 2000; Leeson et al., 2002)
mientras que los acidos grasos trans la perjudican (de Roos et al., 2001).Hay evidencias
insuficientes para concluir que existan otras diferencias entre acidos grasos monoinsa-
turados, poliinsaturados y SFA (Hall et al., 2009).

INTERACCIONES DE LA DIETA CON EL GENOTIPO

Se han identificado varios polimorfismos genéticos para factores de riesgo relacionados
con los lipidos plasmaéticos y hemostaticos que pueden tener interacciéon con la ingesta
de grasas de la dieta. Los sujetos que portan el alelo €4 para la apolipoproteina E tienen
concentraciones de colesterol total y de LDL-C superiores comparadas con aquellas que
contienen el alelo comun €3. Estos portadores del alelo €4 parecen mostrar descen-
s0s absolutos mayores en el colesterol total y en el LDL-C si los comparamos con los
portadores €3 cuando los sujetos disminuyen la ingesta de acidos grasos saturados y
de colesterol (Lefevre et al., 1997, Sarkkinen et al., 1998). Los sujetos que son homo-
cigotos para el alelo €2 no muestran incremento en el colesterol sérico en respuesta al
colesterol de la dieta, pero este genotipo se asocia con una prevalencia aumentada de
la hiperlipoproteinemia de tipo Il segun la clasificacién de la WHO, que responde a una
dieta baja en grasas.
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Alrededor de 1 de cada 500 personas es portadora de mutaciones para el receptor
de LDL. Estos individuos tienen mayores concentraciones de TC y de LDL-C, y un riesgo
multiplicado por 25 de desarrollar la enfermedad cardiovascular prematura. Las con-
centraciones plasmaticas de colesterol total y de LDL-C en individuos que portan esta
mutacion son practicamente inalterables ante los cambios en el nivel o el tipo de las
grasas de la dieta (Poustie and Rutherford, 2001).

Las interacciones entre los genes y los factores ambientales requieren un mayor es-
clarecimiento. Sin embargo, el estado actual del conocimiento ofrece evidencia convin-
cente de que los principales determinantes de las diferencias en los factores de riesgo
metabdlicos dentro de y a lo largo de las diferentes poblaciones se deben mas a facto-
res de comportamiento y relacionados con el estilo de vida (la dieta, la actividad fisica,
la obesidad, el tabaquismo, el consumo de alcohol), que a las diferencias genéticas (Wu
et al., 2007; Ordovas, 2009).
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Capitulo 11:
Grasas de la dieta y enferme-
dad coronaria

Los estudios ecolégicos que comparan las diferencias en las tasas de enfermedad co-
ronaria (CHD) con la ingesta media de &cidos grasos en diferentes poblaciones son es-
pecialmente informativos, ya que tales asociaciones son practicamente inalterables por
los sesgos de dilucion de regresion. El estudio ecolégico mas conocido de dieta y CHD
es el estudio de los siete paises, “Seven Countries study”, que constaba de 16 cohortes
distribuidas en 7 paises diferentes, con una participacion total de 12.763 hombres de
mediana edad que fueron examinados entre 1958 y 1964 (Keys, 1980). Los resultados
del estudio mostraron que una proporcién considerable de la variaciéon en las tasas de
mortalidad por CHD entre las zonas geogréficas se explicaba por diferencias en la in-
gesta de acidos grasos saturados (SFA) y acidos grasos monoinsaturados (MUFA) (Keys
et al., 1986). Ademas, el estudio también mostré fuertes asociaciones entre la ingesta
media de SFA y los niveles medios de colesterol total (Keys, 1980). El Seven Countries
study dio lugar a la hipotesis “Dieta-Corazon” en la que se establece que altas ingestas
de SFA y colesterol y bajas ingestas de acidos grasos poliinsaturados (PUFA) aumentan
el nivel de colesterol total y con el tiempo dan lugar al desarrollo de la CHD.

Los resultados de ensayos de intervencion dietética (o estudios en “unidades meta-
bolicas”) que median los niveles de lipidos sanguineos en voluntarios sanos después de
la administracion de dietas controladas con diferentes contenidos de grasas, coincidian
con los hallazgos de las asociaciones entre las ingestas de diferentes acidos grasos y
los cambios en los niveles de colesterol en sangre que se observaron en los estudios
ecolégicos. Concretamente, Keys et al. (1965) y Hegsted et al. (1965) demostraron que
el cambio medio en las concentraciones de colesterol sérico podia predecirse mediante
ecuaciones a partir de los cambios en la ingesta de SFA y PUFA y del colesterol de la
dieta. La concordancia de los resultados de los estudios ecolégicos y de los estudios en
unidades metabdlicas es debida probablemente al escaso error de medida asociado al
diseo de ambos tipos de estudios. A la vista de estos hallazgos, algunos investigadores
han llegado a la conclusion que el uso del colesterol como factor intermediario es el
modo mas racional de estudiar las asociaciones entre la dieta y la CHD, con la adecuada
correccién para el error de medida en el disefo de los dos tipos de estudios. Sin embar-
go, muchos investigadores han estudiado las asociaciones entre diferencias en la inges-
ta de acidos grasos directamente con el riesgo de CHD en las poblaciones. Esta revision
resume la evidencia de los estudios de cohorte y los ensayos de intervencién dietética
gue han examinado los efectos de diferencias en la dieta (o intercambios de algun tipo
de grasa especifico por otro tipo o por hidratos de carbono) sobre el riesgo de CHD.

Han sido escasos los estudios dentro de la poblacion que hayan podido demostrar
asociaciones consistentes entre el riesgo de CHD y algun tipo de especifico de grasa de
la dieta, con la excepcidn de las grasas trans y de los &cidos grasos n-3. La evidencia dis-
ponible a partir de los estudios de cohorte y los ensayos aleatorios controlados a partir
de los que podamos emitir un juicio y corroborar los efectos de la grasa de la dieta en
el riesgo de enfermedad coronaria es insatisfactoria y poco fiable. Los resultados nulos
sobre la relacion entre lipidos alimentarios y CHD procedentes de estudios observa-
cionales y de intervencion no niegan la importancia de las asociaciones subyacentes,
pero reflejan la existencia de ciertos aspectos que intervienen en la relacion como son
las limitaciones de los métodos de evaluacion de la ingesta, el nimero inadecuado de
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participantes estudiados, el estrecho rango de ingesta de grasas y el largo periodo de
seguimiento de los participantes sin una repeticion de la evaluacion de la ingesta. Ade-
mas, la evidencia de los estudios de cohorte sobre la ingesta de grasas y CHD es por
lo general poco fiable (con unas pocas excepciones), ya que la mayoria de los estudios
han ignorado los efectos del error de medida y el sesgo de dilucion de regresién. Pocos
estudios intentaron medir la variabilidad intrapersonal o la reproducibilidad de las cate-
gorizaciones de la grasa de la dieta a la hora de evaluar estas asociaciones. De ahi que
sea muy probable que los resultados nulos resulten del sesgo de dilucién de regresion
y de los factores de confusiéon de un nutriente por otro.

El cuerpo de evidencia de los estudios de cohorte prospectivos sobre la ingesta de
LCPUFA n-3 o el consumo de pescado y el riesgo de mortalidad por CHD es exhaus-
tivo en cuanto a numero de estudios, tiempo de seguimiento del estudio, nimero de
participantes y casos de CHD, la ubicacién geografica de las poblaciones de estudio, la
homogeneidad de la asociacion entre los ensayos, y la ausencia de evidencia de sesgo
de publicacion. La evidencia observacional es convincente de que existe una asociacion
inversa entre los LCPUFA n-3 o el consumo de pescado y el riesgo de CHD. La eviden-
cia de los ensayos controlados aleatorios concuerda, especialmente cuando se exclu-
yen dos estudios con criticas metodoldgicas (Singh et al., 1997; Burr et al. 2003). Sin
embargo, la evidencia basada en ensayos clinicos para la prevencién de la mortalidad
por CHD procede en gran medida de los resultados de dos estudios, el GISSI (GISSI-
Prevenzione Investigators, 1999) y el DART | (Burr et al., 1989).

La evidencia observacional de que los TFA se asocian independientemente con el ries-
go aumentado de casos de CHD es convincente, aunque esté basada en una evidencia
mas limitada. El indicio de una asociacion con casos de CHD mortal no es tan fuerte. En
vista de la consistencia y la fuerza de la evidencia observacional, la ausencia de eviden-
cia procedente de ensayos controlados aleatorios no deberia descartar que la misma
pueda considerarse convincente.

Probablemente no hay relacion directa entre el consumo total de grasa y el riesgo de
enfermedad coronaria. El indicio de mas peso que apoya esta opinion procede de la
Women'’s Health Initiative (WHI, Iniciativa para la Salud de las Mujeres), que mostré que
no se redujo el riesgo de CHD después de 8 anos de un dieta baja en grasas (Howard et
al., 2006). La evidencia observacional, resumida en el meta-analisis, no mostro asocia-
cion entre el consumo total de grasa y el riesgo de CHD, aunque hubo heterogeneidad
entre los estudios analizados. La evidencia observacional para una asociaciéon entre los
MUFA y los PUFA de la dieta y el riesgo de CHD es limitada, inconsistente y no fiable.

La evidencia procedente de estudios clinicos que utilizan dietas modificadas en lipidos
es limitada, exceptuando las intervenciones con LCPUFA n-3 y pescado. Los aproxima-
damente diez ensayos publicados son heterogéneos en la naturaleza de la intervenciéon
dietética y muchos de los ensayos se basan en un nimero limitado de muertes o casos
de CHD. Sin embargo, tomados en conjunto, se produjeron algo méas de 600 muertes
por CHD y 3.700 casos de accidentes cardiovasculares en los ensayos de intervencion.
La naturaleza heterogénea de las intervenciones y la falta de cumplimiento pueden
poner en duda la validez de la estimacion del riesgo global obtenida mediante el meta-
analisis de los resultados de los estudios, asi como también el reducido ndmero de
estudios incluidos en el metanalisis.

Los ensayos clinicos de modificacion en la ingesta de grasas, en especial las dietas
bajas en grasas o altas en PUFA/SFA y su relacién con la enfermedad coronaria no
suelen ser intervenciones de factor Unico. La sustitucion de un tipo de grasa por otra
o la reduccién del consumo total de grasa, resulta de forma invariable en una serie
de sustituciones alimenticias, de manera que se altera la ingesta de otros macro y
micronutrientes. Muchos de los ensayos de intervencion iniciales de ingesta de grasas
y CHD requerian de los participantes que siguieran una dieta mas baja en colesterol
pero con una proporcién mayor de PUFA/SFA vy sin reducir el consumo total de grasa.
Ademas, muchos de los ensayos que utilizaban el consejo nutricional para modificar
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la ingesta de grasa de la dieta incluian uno o mas elementos de consejo dietético y no
dietético, por ejemplo aconsejaban: aumentar la ingesta de fibra, reducir la ingesta
de carne, disminuir peso, dejar de fumar, reducir la ingesta de sal, aumentar el con-
sumo de fruta y verdura, aumentar la actividad fisica o reducir el consumo de alcohol.
Dichas intervenciones dietéticas tan multifactoriales y los consecuentes cambios en el
patrén de ingesta dificultan la delimitacion de los efectos atribuidos a la grasa de la
TABLA 1 dieta 0 a otros componentes de la misma.
Resumen de la evidencia epidemioldgica De hEChO, las intervenciones dietéticas no
para la relacion entre las grasas de la dieta eran homogéneas y los resultados del me-

y la enfermedad coronaria ta-analisis debfan interpretarse con precau-
cion. El meta-analisis de los ensayos clinicos
Tipo degrasa  EC Mortal  Accidentes en los que los valores de colesterol sérico del
cardiovasculares  grupo de intervencion dietética con un alto
Grasa total C-NR C-NR ratio de PUFA/SFA eran significativamente
TFA Pt €4 inferiores que en el grupo control durante el
SFA por CHO P-NR P-NR periodo de seguimiento, revelaron que una
MUFA por SFA d_ieta rica en PUFA y baja en SFA disminuia el
e E— el el riesgo de paQecer CHD .morta.l.
o Se present6 un analisis conjunto de once
Linoleico estudios de cohorte sobre grasas de la die-
Al el ta y enfermedad coronaria a la Consulta de
LCPUFA n-3 Pl al Expertos y se publicd poco después el docu-
C1: Aumento de riesgo, convincente mento en mayo de 2009 (Jakobsen et al-'
C|: Disminucion del rie;go, convincente 2009) Segun la valoracion del Comité de
C-NR: No relacion, convincente Expertos, los resultados del “Proyecto con-
B el e junto de estudios de cohorte sobre la dieta
P-NR: No relacion, probable y la enfermedad coronaria” supusieron un

avance significativo en la calidad de la ac-
tualizacién, derivada de la consulta, de los meta-analisis publicados de los ensayos
observacionales. El andlisis conjunto combind los resultados de 11 estudios de cohorte
(cada uno de los cuales cumplia los criterios de calidad de evaluacion de la ingesta, afos
de seguimiento y comprobacién de los casos) con el fin de examinar el efecto sobre la
mortalidad por CHD y los accidentes cardiovasculares al sustituir SFA por MUFA, PUFA
o hidratos de carbono. El principal hallazgo fue un riesgo considerablemente menor de
mortalidad por CHD y accidentes cardiovasculares cuando se sustituye SFA por PUFA.
La proporcion de riesgo de mortalidad CHD, ajustada-multivariable, por cada 5% de
sustitucion de SFA por PUFA fue de 0,87 (IC del 95%, 0,77-0,97); para casos de acci-
dentes cardiovasculares, la proporcién de riesgo para la misma sustitucion de grasa fue
de 0,74 (IC del 95%, 0,61-0,89). Este resultado procedente del analisis conjunto de los
estudios observacionales, junto con la evidencia de los ensayos clinicos de un menor
riesgo de CHD en dietas con una relacion alta PUFA/SFA, vy los efectos de PUFA para
reducir el LDL-C y la relacion colesterol total/HDL-C llevd a la conclusion de que habia
una evidencia convincente de un riesgo inferior de CHD cuando los PUFA sustituyen
a los SFA. Las conclusiones globales del efecto de las grasas de la dieta tanto en los
accidentes cardiovasculares como en los casos de CHD mortal se resumen en la tabla 1.
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Capitulo: 12

Ingesta de grasa y
funcionamiento del sistema
nervioso central:
envejecimiento y enfermedad

ASUNCIONES Y LIMITACIONES

Trastornos cerebrales y afecciones mentales

El coste de los trastornos cerebrales y las afecciones mentales ha aumentando consi-
derablemente y en la actualidad supera todos los demés costes relacionados con pro-
blemas de salud. En 2004 este coste ascendia a los 386 mil millones de euros en los 25
Estados miembro de la Unién Europea (Andlin-Sobocki et al., 2005). En el Reino Unido
en el ano 2007 el coste era de 77 mil millones de libras esterlinas y se estimaba que se
convertiria en una de las tres principales cargas de enfermedad en el mundo en 2020
(Foro Mundial de la Salud).

El 4cido docosahexaenoico (DHA) ha sido el Unico acido graso n-3 utilizado como
componente estructural y funcional importante de los fotorreceptores, las neuronas y
sus sinapsis de sefalizacion a lo largo de los 600 millones de afos de evolucién animal.
Esto ocurre asi a pesar de que existen moléculas similares como el 4cido docosapentae-
noico (DPA), que difieren del DHA en un solo doble enlace. Esta es una de las muchas
razones de peso que destacan la absoluta necesidad del DHA para el cerebro humano.

La pregunta que surge es como se pueden satisfacer las necesidades de DHA en el
cerebro. El DHA puede ser sintetizado a partir del &cido a-linolénico (ALA) (Brenna et
al., 2009), pero el proceso parece ser muy poco eficiente. Los datos obtenidos en expe-
rimentos con primates y roedores demuestran que el DHA de la dieta se utiliza con un
orden de rendimiento de magnitud mayor para el crecimiento del cerebro en compara-
cion con la sintesis endoégena a partir de ALA (Crawford et al., 1976), que es probable
que represente una ventaja durante el crecimiento y mantenimiento.

Es légico suponer que la prioridad en el desarrollo humano esta en el cerebro. Sobre
la base de la composicion del cerebro de unas 30 especies de mamiferos (Crawford et
al., 1976), se puede argumentar que el balance objetivo de PUFA n-6 a n-3 en la dieta
deberia ser entre 2:1y 1:1.

El sistema neural se desarrolla ampliamente durante el periodo prenatal y los pri-
meros anos de vida (Dobbing, 1972) y esta influenciado por varias consideraciones
multigeneracionales. Hay pruebas convincentes de que los hitos del desarrollo neural
determinan la capacidad funcional del cerebro a largo plazo. Una vez rebasados los
hitos del cerebro, puede ser demasiado tarde para intervenir con LCPUFA en trastornos
neurolégicos/neuropsicoldgicos tales como la depresion y el trastorno bipolar, el estado
de animo y la cognicion, la enfermedad de Alzheimer (AD, por sus siglas en inglés), la
degeneracion macular asociada a la edad, la esquizofrenia y la enfermedad de Hunt-
ington. Sin embargo, esto no significa que los PUFA no ayuden a estabilizar o incluso
revertir parcialmente estas condiciones (Freeman et al., 2006). Es necesario realizar en-
sayos bien disefados, con suficiente poder estadistico y con suplementos nutricionales
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adecuados que permitan mantener los sistemas neurovasculares. Se deben investigar
los factores que podrian influir en el suministro de energia a las células del cerebro en
vista de las necesidades de energia extraordinariamente altas y la dependencia del ce-
rebro. Ademas, se reconoce un posible papel del EPA en estas condiciones debido a su
influencia en la mejora de la funcion vascular y el efecto resultante en el suministro de
glucosa al cerebro.

Es probable que la capacidad de realizar ensayos controlados aleatorios (RCT) sobre el
papel del AA'y del DHA en el desarrollo cerebral en humanos durante el periodo perina-
tal sea limitada por consideraciones éticas. En los trastornos del cerebro adulto, los RCT
se encuentran con la dificultad de hacer frente a un sistema en el que probablemente
el origen de la enfermedad tiene toda una vida, incluyendo el periodo de desarrollo.

En vista de la creciente carga que representan los trastornos cerebrales, se hace nece-
sario dirigir la produccién de alimentos para que éstos estén en linea con los requisitos
del cerebro y del sistema vascular y para gozar de una buena salud en general. Las
necesidades futuras de la creciente poblacion humana no se pueden satisfacer con una
captura de pesca cada vez menor. Ademas, es muy poco probable que esa necesidad la
cubran los productos terrestres, ya que no tienen el complemento completo de nutrien-
tes esenciales que se encuentran en el pescado y el marisco (yodo, 4cidos grasos n-3,
selenio, etc.) Se recomienda incrementar la acuicultura con agua dulce y la acuicultura
marina siguiendo los principios de la agricultura para aumentar la productividad de los
0Céanos.

En los paises en vias de desarrollo donde los nifios pueden presentar déficit de ener-
gia, y donde esta previsto aumentar la densidad energética de la dieta con grasas y
aceites, se deberia fomentar el desarrollo de aceites autéctonos que son fisiolégica-
mente mas equilibrados en cuanto a acido linoleico y a-linolénico en lugar de importar
aceites ricos en acido linoleico, que dominan los mercados occidentales. Del mismo
modo, los paises en vias de desarrollo deben protegerse contra la importacion de pro-
ductos alimenticios que son ricos en grasas aterogénicas y trombogénicas y que no
proporcionan un equilibrio de acidos grasos esenciales.

Limitaciones de los estudios actuales sobre la investigacion del cerebro en los seres

humanos:

e Los estudios realizados hasta ahora se han hecho a muy corto plazo y el nUmero de
los mismos es muy escaso.

e Las pruebas epidemioldgicas basadas en los beneficios de los acidos grasos n- 3 es-
tan relacionadas con el pescado y el marisco, y no sélo con la grasa del pescado.

e El marisco y el pescado no son sélo ricos en aceites. También son muy ricos en yodo,
selenio, cobre, zincy manganeso, asi como en una amplia variedad de antioxidantes.

Se ha demostrado que los nutrientes ingeridos de manera individual no tienen el
mismo efecto que los ingeridos en alimentos con varios nutrientes o en grupos de nu-
trientes (Elvevoll et al., 2006). Se deberia reconocer y fomentar la interaccion entre los
diferentes macro y micronutrientes como un tema especifico de investigacién (Haider
y Bhutta, 2006).

RESUMEN DE LOS REQUERIMIENTOS

Necesidades diarias de PUFA de un cerebro adulto

Los datos limitados de un estudio en humanos revelan que se necesitan (basandonos en
el recambio de los acidos grasos marcados) unos 18 mg de AA por cerebro adulto/dia
y 5 mg de DHA por cerebro/dia, como acidos grasos libres (FFA) en el compartimento
plasmatico. Se requiere mas investigacion para trasladar esta cifra a una ingesta diaria
de AA y DHA, especialmente a medida que el AA y el DHA son compartimentados en
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diferentes fosfoglicéridos, triglicéridos y en moléculas de ésteres de colesterol y son
captados por los fosfoglicéridos de las membranas celulares de todos los érganos.

No se han realizado estudios sobre otros lipidos plasmaticos o de los glébulos rojos,
que son fuentes potencialmente ricas de LCPUFA para el cerebro. Hay algunas pruebas
(en ratas) que demuestran que los lisofosfolipidos plasmaéticos podrian ser portadores
del DHA al cerebro. Las concentraciones de AA y DHA son altas en el endotelio vascular
y el cerebro, pero las proporciones en las fracciones de los &cidos grasos libres (FFA) son
muy bajas, lo que sugiere que otros mecanismos distintos de los FFA pueden ser los
responsables de las bioampliaciones. Al igual que con la placenta, es posible que los
fosfolipidos sean utilizados con incorporacién selectiva sn2 explicando las bioampliacio-
nes a través de las membranas celulares. Se necesita investigar mas sobre el recambio
de otras fuentes diferentes a la fraccién de FFA en el plasma.

LCPUFA n-3, depresion y trastorno bipolar

Se han obtenido datos alentadores a partir de algunos estudios epidemiolégicos y de
intervencion en esta area. Las dosis utilizadas en los estudios de intervencion han osci-
lado entre los 0,6 y 6 g/dia. Entre las indicaciones futuras se deberian incluir estudios
con preparaciones purificadas de LCPUFA n-3 (solos o combinados), atencion al modo
de administracion, estudios de dosis-respuesta, y estudios sobre la duracién necesaria
para un mayor beneficio. También se deben llevar a cabo estudios para definir la im-
portancia de los LCPUFA n-3 como la monoterapia o la terapia complementaria, con la
identificacién del mecanismo o de los mecanismos de accion de los PUFA en la depre-
sioén y el trastorno bipolar. Las pruebas sugieren que hay beneficios mas constantes con
el uso del EPA o el aceite de pescado a un nivel de 2,1 g/dia. El grado de evidencia se
considera probable a la hora de aliviar la depresion. En el caso del trastorno bipolar, del
que existen menos estudios, el grado de evidencia se considera posible.

Deterioro cognitivo

Aungue existen pruebas limitadas para apoyar la relaciéon entre el consumo/estado de
LCPUFA n-3 en adultos y las alteraciones cognitivas, contamos con el respaldo de los
estudios observacionales. Las indicaciones futuras deben incluir estudios completos de
intervencion en sujetos apropiados que se sirvan de pruebas suficientemente sensibles
disefiadas para medir los efectos en el estado de animo y en la cognicién. El grado de
evidencia se considera posible.

Agresion, hostilidad y comportamiento antisocial

Los estudios epidemiolégicos han sugerido un vinculo entre la pobreza en acidos grasos
esenciales (EFA) y la agresién, la hostilidad y el comportamiento antisocial. Los resul-
tados de los estudios de intervencion con LCPUFA n-3 y otros ingredientes han sido
ambiguos. Las poblaciones de estudio han sido heterogéneas, a veces con sélo unos
pocos sujetos. A pesar de esto, han aparecido algunos datos alentadores. Los estudios
en presos de EE. UU. han apoyado este vinculo con respecto a los micronutrientes. Tam-
bién un reciente RCT realizado en el Reino Unido ha demostrado una reduccién de mas
del 30 % en la violencia entre jovenes delincuentes violentos que cumplen condena en
la carcel. Para ello, se empled un sistema de videovigilancia de 24 horas, como el que
se utiliza a efectos legales en las carceles, para medir los resultados. La intervencion fue
una combinacién de los EFA y los micronutrientes sobre la base de su interdependencia.
En la actualidad, el estudio se esta reproduciendo a una mayor escala. Esta es claramen-
te un area que requiere mas investigacion, especialmente en poblaciones definidas con
mayor numero de sujetos. El grado de evidencia se considera posible.

Maculopatia senil (ARM)
Los datos epidemioldgicos y observacionales parecen indicar que el riesgo de padecer
ARM se reduce entre un 30 y un 40 % entre los consumidores regulares de pescado.
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Sobre esta base, actualmente estan en curso varios estudios de intervencién y se estan
examinando los posibles beneficios potenciales de un aporte complementario de LC-
PUFA n-3 para la prevencion de la ARM tardia. Sin embargo, ninguno de estos estudios
se ha publicado todavia. También carecemos de datos observacionales en los que se
analicen los acidos grasos en la sangre, lo que podria ayudar a confirmar los datos de
la dieta. El grado de evidencia hay que contemplarlo como posible.

Efermedad de Alzheimer (AD)

Los estudios epidemiologicos que examinan la ingesta de LCPUFA n-3 o los niveles san-
guineos apoyan el papel del DHA en la prevenciéon de la AD. Los cultivos celulares y los
modelos animales muestran un apoyo mecanicista prometedor del DHA en la AD. Los
datos de los ensayos clinicos son limitados, pero muestran cierta evidencia de que el
DHA puede ser beneficioso para los pacientes con tipos mas leves de la AD. Se deben
llevar a cabo RCT mas amplios que se centren en la prevencién y el tratamiento de la
AD. El grado de evidencia se considera insuficiente hasta la fecha.

Esquizofrenia

Los resultados de cinco ensayos clinicos han sido contradictorios con tamanos de efecto
pequenos, que pueden ser de poca importancia clinica. El grado de evidencia se consi-
dera insuficiente hasta la fecha.

Enfermedad de Huntington

Los resultados de los estudios en animales y de varios estudios a pequefia escala en se-
res humanos informan de algunos efectos beneficiosos en algunos de los estudios con
etil-EPA puro. El grado de evidencia insuficiente hasta la fecha.

TABLA 12.1
Nivel actual de evidencia para los LCPUFA n-3 en relacién con el funcionamiento del CNS

Enfermedades y trastornos Grado de evidencia
Depresion Probable

Trastorno bipolar Posible

Deterioro cognitivo Posible

Agresion, hostilidad y comportamiento antisocial Posible

Maculopatia senil Posible

Enfermedad de Alzheimer Insuficiente hasta la fecha
Esquizofrenia Insuficiente hasta la fecha
Enfermedad de Huntington Insuficiente hasta la fecha

CONCLUSIONES PARA EL FUNCIONAMIENTO DEL SISTEMA NERVIOSO CEN-
TRAL (CNS) EN ADULTOS

Probable

1. Proporcionar un aporte complementario de LCPUFA n-3 como tratamiento para la
depresion. Aun se deben determinar algunos aspectos como la dosis, el periodo de
tratamiento, el PUFA n-3 preferido (EPA, DHA o ambos) y la terapia que se debe se-
guir (monoterapia o terapia complementaria).

Posible

2. Proporcionar un aporte complementario de LCPUFA n-3 como tratamiento para el
trastorno bipolar. Aln se deben determinar algunos aspectos como la dosis, el perio-
do de tratamiento, el PUFA n-3 preferido y la terapia que se debe seguir (monotera-
pia o terapia complementaria).
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3. Proporcionar un aporte complementario de LCPUFA n-3 como tratamiento para la
agresion, la hostilidad y el comportamiento antisocial. Aun se deben determinar al-
gunos aspectos como la dosis, el PUFA n-3 preferido y la terapia que se debe seguir
(monoterapia o terapia complementaria).

4. Proporcionar un aporte complementario de LCPUFA n-3 como tratamiento para la
maculopatia senil. Aun se deben determinar algunos aspectos como la dosis y el
PUFA n-3 preferido.

5. Proporcionar un aporte complementario de LCPUFA n-3 como tratamiento para me-
jorar el deterioro cognitivo. Aun se deben determinar algunos aspectos como la dosis
y el PUFA n-3 preferido.

Insuficiente hasta la fecha

6. Proporcionar un aporte complementario de LCPUFA n-3 como tratamiento para la
enfermedad de Alzheimer.

7. Proporcionar un aporte complementario de LCPUFA n-3 como tratamiento para la
esquizofrenia.

8. Proporcionar un aporte complementario de LCPUFA n-3 como tratamiento para la
enfermedad de Huntington.

CONSIDERACIONES

No hay duda de la importancia que tienen el DHA y el AA para el cerebro. El aumento
de los trastornos cerebrales es la caracteristica mas preocupante del panorama cam-
biante de las enfermedades y los trastornos. Hay que abordar el papel potencial del sis-
tema alimentario como la causa fundamental de la globalizacion de las enfermedades
mentales. Basandonos en la epidemiologia y apoyados por la ciencia basica, se deberia
hacer un mejor uso del agua dulce y de las redes tréficas marinas, prestando atencion
a las formas y medios de restauracion de los rios, estuarios, costas y todos los aspectos
de la productividad marina. Al mismo tiempo, se deben corregir las distorsiones en la
produccion de alimentos y animales que han ampliado el nimero de grasas no esen-
ciales, aterogénicas y obesogénicas a expensas de las grasas esenciales en los sistemas
vascular e inmunitario y el desarrollo del cerebro. Pese a que el Informe de la FAO/WHO
sobre las grasas y aceites comestibles publicado en 1978 formulé observaciones espe-
cificas sobre esta necesidad, la situacién ha empeorado desde entonces.

Los japoneses son quienes presentan los niveles mas bajos de depresién, enfermeda-
des cardiovasculares y canceres de mama y colon de los paises industrializados. Cual-
quier evaluacion para una ingesta 6ptima y equilibrada de los acidos grasos necesarios
para el organismo deberia fijarse en las cantidades ingeridas en la dieta tradicional
japonesa. Sin embargo, también hay que tener en cuenta la competencia de los &cidos
grasos Yy la necesidad de contar con los antioxidantes adecuados en la dieta.

Las conclusiones descritas hacen hincapié en la necesidad de investigar mas a la hora
de:

1. Determinar las necesidades del cerebro adulto en relacion al aporte complementario
continuo de AA y DHA a partir del plasma para un funcionamiento neuronal 6ptimo.

2. Determinar las necesidades de adultos y nifios para el desarrollo éptimo del sistema
neurovascular en las generaciones posteriores, incluyendo los estudios de epigenéti-
ca.

3. Observar el papel de los PUFA en varios trastornos neurolégicos entre los que se
incluyen la depresion, la maculopatia senil, la agresién, la hostilidad, el comporta-
miento antisocial, la enfermedad de Alzheimer, la esquizofrenia y la enfermedad de
Huntington.

4. Observar las relaciones entre el cido araquiddnico y sus correspondientes LCPUFA.

5. Analizar los costes y beneficios para evaluar la posible contribucién de una ingesta
optima de AA y DHA en el estado de salud y en la asistencia sanitaria.
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Capitulo 13:

Tendencias mundiales en la
produccién, el consumo y la
composicidon de los alimentos

Los aceites vegetales y las grasas animales son las principales fuentes de grasa en la
dieta humana. Otras fuentes son los frutos secos, cereales y legumbres. Las tendencias
en la produccién de fuentes alimentarias de grasa tienen un impacto global en la dis-
ponibilidad de grasa para el consumo humano. Los datos mundiales sobre el aporte de
grasa, asi como sobre el consumo individual de alimentos, contribuyen a entender la
relacion entre patrones de consumo de grasas y repercusion en la salud. Para traducir
los datos del consumo de alimentos en los &cidos grasos consumidos, se necesita infor-
macion de las bases de datos de composicién de alimentos. Ademas, la informacion
sobre el contenido en acidos grasos de los alimentos también sirve para controlar ten-
dencias en los cambios de composicién en acidos grasos de los alimentos.

PRODUCCION DE ACEITES VEGETALES Y ALIMENTOS DE ORIGEN ANIMAL

Las Hojas de Balance de Alimentos (Food Balance Sheets: FBS) de la FAO son una fuen-
te de informacion valiosa sobre la produccion (abastecimiento interno) de productos
alimentarios (FAOSTAT/FBS, 2006). La produccién en los hogares no se tiene en cuenta,
pero se utilizan los datos nacionales de abastecimiento; por lo tanto, las cifras obteni-
das podrian infravalorar la produccion actual de aceites vegetales y fuentes de grasa
animal.

PRODUCCION DE ACEITES VEGETALES

La produccion global (abastecimiento interno) de aceites vegetales aumentd de ma-
nera significativa entre 1961-1963 y entre 2001-2003. Las tendencias mundiales en la
produccién de aceites vegetales especificos entre 1995-1997 y 2001-2003 se muestran
en la Tabla 13.1. El aceite de soja y el aceite de palma fueron los principales aceites
producidos, aumentando su produccion durante este periodo en un 42,8% y en un
51,3% respectivamente. Al mismo tiempo, la producciéon de aceite de girasol disminu-
yo (5,4%).

Los paises en desarrollo produjeron mas aceite vegetal que los paises desarrollados
en 2001-2003, 68,8% vy 31,2%, respectivamente. Durante este periodo, Asia fue el
principal productor de aceite de palma, de colza y de mostaza, de cacahuete, de coco,
de semilla de algoddn y de palmiste. América Latina fue el principal productor de aceite
de soja y Europa el principal productor de aceite de girasol y de oliva (Tabla 13.2).

Los factores que influyen en la producciéon de aceites vegetales son el crecimiento de
la poblacion y el consumo per capita de aceites vegetales (Broeska, 2007). La globaliza-
cion puede contribuir a un aumento de la disponibilidad y consumo de aceite vegetal
(Hawkes, 2006). Las nuevas politicas gubernamentales en Brasil, en relacién con la
produccién y la exportacion de aceite de soja, han contribuido a un aumento de la dis-
ponibilidad de este aceite en paises como China e India (Hawkes, 2006).

Los precios del aceite vegetal estan influenciados por un aumento de la demanda de
aceites vegetales en paises como China e India (Paton, 2008) y también por la deman-
da para la produccion de biocombustible, moviéndose los mercados del aceite vegetal
conjuntamente con los precios del petroleo (Thoenes, 2006; Business-standard.com,
2009).
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PRODUCCION DE GRASA DE ORIGEN ANIMAL

La produccién de leche (excluida la mantequilla) aumento tanto en los paises desarrolla-
dos como en desarrollo entre 1962-1964 y 2001-2003, pero el aumento fue mayor en
los paises en desarrollo. El queso es un producto importante en los paises desarrollados
y en 2001-2003 la produccién fue alrededor de seis veces mayor que en los paises en
desarrollo (FAOSTAT/FBS, 2006). Las fuerzas del mercado que repercuten en la produc-
cion de productos lacteos son las politicas del gobierno respecto a la industria lactea, las
restricciones de cuotas y las subvenciones (Mitchell, 2001). Estas influyen en la produc-
cion y la exportacion de productos lacteos en aquellos paises donde la industria lactea
es la principal actividad agricola. Las condiciones climaticas también repercuten en la
produccion de leche. De hecho, las sequias en Nueva Zelanda y Australia han condu-
cido a un descenso en la produccion de leche durante los Ultimos afios (FAO, 2008a).

TABLA 13.1
Tendencias mundiales en la produccion (abastecimiento interno) de aceites vegetales en

1995-1997, 1998-2000 y 2001-2003

Aceites vegetales 1995-1997° 1998-2000° 2001-2003 % aumento®
1 000 toneladas

Todos los aceites vegetales 80777 91120 101 722 25.9
Soja 20 108 24 531 28722 42.8
Palma 17 069 20 295 25819 51.3
Colza y mostaza 11147 12 664 12 353 10.8
Girasol 9 099 9533 8612 -54
Cacahuete 4 885 4975 5353 9.6
Semilla de algodén 3817 3718 3824 0.2
Coco 3357 3186 3416 1.8
Oliva 2477 2 659 3024 22.1
Palmiste 2232 2586 3215 44.0
Semilla de sésamo 713 726 827 16.0

2 Los valores representan la media de los tres afnos
b Diferencia entre los periodos 1995-1997 y 2001-2003

Fuente: FAOSTAT/FBS, 2006

TABLA 13.2
Aceites vegetales producidos en diferentes regiones del mundo (media 2001-2003)

Aceites vegetales Asia Africa Europa América®  América®  Oceania

1000 toneladas

Soja 6 902 176 3279 8925 9433 7
Palma 22 231 1858 0 422 984 324
Colza y mostaza 6 130 15 4394 1638 30 145
Girasol 1534 360 4920 281 1491 25
Cacahuete 3777 1296 78 118 83 2
Semilla de algodén 2643 338 123 411 265 44
Coco 3050 107 35 141 16 68
Oliva 326 229 2457 2 11 0
Palmiste 2 556 421 0 59 154 25

2Ameérica del norte y central; PAmérica del Sur;
Fuente: FAOSTAT/FBS, 2006
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La produccién mundial de vacuno, de carne de cerdo y de aves de corral, asi como
de ovejas y cabras aumentd de manera significativa entre 1962-1964 y 2001-2003. La
produccion mundial de cerdo ha superado la produccion de vacuno desde 1980-1982
y fue un 57,6% mayor que la de vacuno en 2001-2003. Tanto la produccion mundial
como el consumo de carne seguiran creciendo probablemente, y se estima que en
2020 habra 300 millones de toneladas en comparacion con los 233 millones de tone-
ladas del 2000 (Speedy, 2003). El consumo de carne esta influenciado por la riqueza vy,
en general, se incrementa con el aumento del Producto Interior Bruto (PIB) de un pais
(Speedy, 2003). Sin embargo, existen excepciones como los paises latinoamericanos
donde el consumo de carne es elevado en relacion con el PIB (Speedy, 2003).

La produccién de aves de corral fue aproximadamente 7,7 veces superior en 2001-
2003 que en 1962-1964. En 2001-2003, la produccion de carne de aves de corral fue
mas elevada que la de vacuno u oveja y cabra. Los costes de produccion de las aves
de corral crecieron considerablemente entre 2000 y 2008 como consecuencia de un
aumento en el coste del pienso (FAO, 2008b). En 2001-2003, la produccién de huevos
fue superior al doble en los paises en desarrollo (alrededor de 41 millones de toneladas)
gue en los paises desarrollados (alrededor de 19 millones de toneladas) (FAOSTAT/FBS,
2006). Se necesita menos espacio para producir aves de corral y huevos (7.3 m2 kg-1
afoy 3.5 m2 kg-1 afio, respectivamente) que para producir otros alimentos de origen
animal como vacuno (20.9 m2 kg-1 afo) (Gerbens-Leenes y Nonhebel, 2002).

PRODUCCION DE PESCADO Y ACEITE DE PESCADO

La produccion total de aceites de pescado es de aproximadamente 1 milléon de tonela-
das al afo, y parece que se ha estabilizado en esta cifra (FAO/Fisheries and Aquaculture
Information and Statistics Service, 2007). En 2006, se estimoé que el 87% de todo el
aceite de pescado lo utilizaba la industria de la acuicultura para producir pienso. Las
granjas de salmdn, por si solas, utilizaban aproximadamente el 33% de todo el aceite
de pescado producido. El 13% restante se transformaba en productos para el consumo
humano, principalmente en capsulas de aceite de pescado.

Se ha producido un incremento estable en la produccién (captura y acuicultura) de
pescado desde 1950, pero en 1998 se registré un brusco descenso en la produccion
(Gréfico 13.1). En 2003, la produccién mundial total de pescado (combinacion de cap-
tura y acuicultura) fue de 132,5 millones de toneladas (peso del pescado y marisco
pescado o recogido — agua dulce, salada y especies marinas de pescado, crustaceos,
moluscos y otros organismos acuaticos) y de estas 104,2 millones de toneladas se des-
tinaron a consumo humano; 24,4 millones de toneladas en paises desarrollados y 79,8
millones de toneladas en paises en desarrollo (Alimentacién y Agricultura Estadisticas,
2005).

ABASTECIMIENTO DE GRASA Y DATOS DE CONSUMO

Datos de aporte de calorias y grasas a partir de las hojas de balance de alimentos
Las hojas de balance de alimentos no proporcionan informacién sobre el consumo ac-
tual de poblaciones o de hogares; sin embargo, proporcionan datos sobre el aporte per
capita diario de energia (kilocalorfa; kcal, una kilocaloria = 4,186 kilojulios, kj), proteina
(9) y grasa total (g) (FAOSTAT/FBS, 2006).

Energia

La informacion de las hojas de balance de alimentos de la FAO muestra un incremento
mundial entre 1995-1997 y 2001-2003 en el abastecimiento per capita diario de calo-
rias. En los paises desarrollados este incremento fue 633 kcal (2.774 kJ) mas alto que
en los pafses en desarrollo. Por su parte, Africa posee el valor méas bajo (2 427 kcal/10
255 kJ), aunque se constataron grandes diferencias (1521 - 3346 kcal/6364- 14 000 kJ)
dentro del continente (FAOSTAT/FBS, 2006).
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GRAFICO 13.1
Produccién total (capturay acuicultura) de pescado entre 1950 y 2006 (pescado incluido en la
produccion total: salmén, trucha, eperlano, arenque, sardina, anchoa, atun, bonito y aguja)

S0000000

45000000
20000000
35000000 -
20000000
25000000
E
=
20000000

15000000 ~

10000000

5000000

o
P IITIFLL S EL SIS SIS 5

Afos

Fuente: FISHSTAT Plus, 2008

Porcentaje de energia procedente de las grasas

Los datos de las hojas de balance de alimentos muestran que entre 1995-1997 y 2001-
2003 el porcentaje de energia procedente de la grasa permanecié por encima del 30%
en los paises desarrollados, mientras que en los paises en desarrollo fue inferior al 23%.
Los paises desarrollados aun no cumplen con las recomendaciones de consumir <30%E
de grasas (WHO/FAOQ, 2003). En Africa el porcentaje medio de calorias procedentes
de la grasa fue de aproximadamente un 20%€E y en 12 de los 51 paises con datos en
las hojas de balance de alimentos, el abastecimiento per capita diario de calorias fue
menor de 15%€E en 2001-2003 (FAOSTAT/FBS, 2006). En estos paises, el limite mas
bajo de consumo de grasa recomendado por la WHO/FAQ, es decir, 15%E no se cum-
plié (WHO/FAQ, 2003). Por lo tanto, las directrices en el consumo de grasa no sélo se
deberian concentrar en los limites mas altos de consumo de grasa, sino que también
deberian abordar los consumos de grasa inadecuados de algunos grupos y paises.

Abastecimiento per capita diario de grasa total

Los productos vegetales hicieron la mayor contribucién al abastecimiento per capita
diario de grasa total (g) mundialmente y en los paises en desarrollo en 2001-2003,
mientras que en los paises desarrollados lo hicieron los productos animales. Los aceite
vegetales contribuyeron al 39,2% del abastecimiento per capita diario de grasa en los
paises desarrollados y al 38,8% en los paises en desarrollo. Se observaron incrementos
bruscos en el abastecimiento per capita diario de grasa de aceites vegetales tanto en
paises desarrollados (112%) como en paises en desarrollo (191%) entre 1961-1963
y 2001-2003. Al mismo tiempo, el abastecimiento per capita diario de grasa animal
disminuyd un 26% en los paises desarrollados y aumentd en 109% en los paises en
desarrollo. Sin embargo, el abastecimiento per capita diario de grasas vegetales y ani-
males fue 1,9 veces y 3,4 veces superior en paises desarrollados que en desarrollo,
respectivamente.
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ESTUDIOS ALIMENTARIOS INDIVIDUALES

Los estudios alimentarios individuales sefialan elevados consumos de grasa total en
Europa, EE.UU., Sudafrica, Kenia, China e India (EImadfa et al., 2004; Wright et al.,
2004; Labadarios et al., 2005; Macintyre et al., 2002; Fu et al., 2006; Shetty, 2002).
Sin embargo, también se observaron diferencias en el consumo de grasa total dentro
de los paises. En China, la ingesta media de grasa total aumento del 18,1%E en 1982
al 22%E en 1992 y al 29,6% en 2002 (Chen, 1986; Zhai et al., 1996; He et al., 2005;
Deng et al., 2008). En India, se observaron grandes diferencias en el consumo de grasa
total, con un consumo de grasa elevado en grupos urbanos con alto nivel de ingresos
(33,1%E) y un consumo de grasa muy bajo en barriadas pobres (16,7 %) (Shetty, 2002).
Se ha registrado un consumo elevado de grasa total tanto en hombres (32%E) como
muijeres (33%€E) de nivel medio-alto en el sur de la India (Ghafoorunissa et al., 2002). La
urbanizacion ejerce un papel crucial en el aumento en el consumo de grasa, tal y como
se recoge en los estudios realizados en Sudéfrica, China e India (Labadarios et al., 2005;
Maclintyre et al., 2002; Fu et al., 2006; Shetty, 2002).

Existen indicios de que el aumento en la prevalencia de la obesidad se esta produ-
ciendo mas rapidamente en los paises en desarrollo que en los paises de rentas altas
(Popkin y Gordon-Larsen, 2004). Aunque se ha observado un incremento en el consu-
mo de grasa total con la urbanizacién en los paises en desarrollo, este es sélo uno de
los aspectos de la transicion nutricional. Se han observado otros cambios en la dieta
y en el estilo de vida, como por ejemplo el aumento en el consumo de carbohidratos
refinados, o la disminucién en la actividad fisica (Popkin y Gordon-Larsen, 2004). Por lo
tanto, seran necesarias mas investigaciones que permitan comprender cémo afecta el
aumento del consumo de grasa total en la incidencia de enfermedades no transmisibles
en paises en desarrollo (Popkin, 2002).

COMPOSICION EN ACIDOS GRASOS DE LOS ALIMENTOS

La informacién sobre la composicion nutricional de los alimentos esta disponible en
distintas bases de datos de composicién de los alimentos. Sin embargo, la composicion
nutricional de alimentos especificos puede variar en funcién de factores como el clima,
el suelo, variedades de plantas, cruce y cuidado de animales, influyendo todos ellos en
la composicion nutricional de los alimentos (Greenfield y Southgate, 2003).

Aceites vegetales

Los distintos aceites vegetales que estan disponibles en el mercado para el consumo
humano difieren en su composicién de &cidos grasos. Los aceites de coco y de palmiste
son ricos en &cidos laurico (C12:0) (45 g/100 g, aproximadamente), miristico (C14:0) y
palmitico (C16:0). El aceite de palma es rico en acidos grasos saturados (SFA), alrede-
dor de 50% (considerando g/100 g del aceite y no g/100 g de acidos grasos), mientras
que el aceite de soja contiene alrededor de un 50% de &cido linoléico (LA). El aceite de
girasol es rico en LA (alrededor de 66%), pero también existe en el mercado un aceite
de girasol rico en acido oleico (alrededor de 83%). El aceite de oliva es rico en acido
oleico. La canola hace referencia a las variedades de colza Brassica napus y B. campes-
tris y contiene pequenas cantidades de acido erucico (C22:1n-9), menos de un 2% del
total de acidos grasos (Food standards Australia y New Zealand, 2003).

Margarina

El término margarina solamente se utiliza cuando el producto contiene al menos un
80% de grasa. Las materias grasas para untar tienen un contenido graso inferior al de
la margarina. Las materias grasas para untar reducidas en grasa contienen un 60-70%
de grasa. Las materias grasas para untar bajas en contenido graso tienen 40% de gra-
sa. Por dltimo las materias grasas para untar muy bajas en grasa contienen 3-25% de
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grasa (Henry, 2009). Una de las principales preocupaciones sanitarias de la produccién
de margarina y de materias grasas para untar es la utilizacién de aceite vegetal parcial-
mente hidrogenado, y el aumento del contenido de acidos grasos trans del producto
(Tarrago-Trani et al., 2006). Las preocupaciones sanitarias sobre el efecto de los acidos
grasos trans han llevado a introducir cambios en la metodologia empleada por la in-
dustria alimentaria en la produccién de la margarina (Lemaitre et al., 2006). Puesto
gue existen distintas metodologias para reducir el contenido de acidos grasos trans de
las grasas empleadas en la produccién de margarina, se puede contar con diferencias
en la composicion de acidos grasos de las margarinas/materias grasas para untar entre
fabricantes, y por tanto, también entre paises (Karabulut y Turan, 2006; Kandhro et al.,
2008).

Frutos secos

Los frutos secos son ricos en calorias y en grasas, pero también son una buena fuente
de proteina y fibra. En la mayoria de los frutos secos, el acido graso que predomina es
un acido graso monoinsaturado. La macadamia, la pecana y las avellanas contienen
mas de 40g de acido oleico por 100g de frutos secos, pero la macadamia y las nueces
de Brasil también son relativamente ricas en acidos grasos saturados (SFA) (11.9 g/100
gy 15.1 g/100 g, respectivamente) (USDA, 2008). Las nueces son ricas en acidos grasos
poliinsaturados (PUFA) (aproximadamente 47 g/100g) y tienen un ratio de PUFA/SFA
(P/S) de 7,7; y de &cido linoleico (LA) respecto a acido alfa-linolénico (ALA) de 4,2%.
Como consecuencia de este perfil de PUFA se ponen rancias muy rapidamente (calcu-
lado de USDA, 2007).

Productos lacteos

La leche entera no sélo es una fuente de grasas, sino también de otros nutrientes
importantes como las proteinas, el calcio y el &cido félico. La leche materna contiene
aproximadamente 4,4 g de grasa por 100 g. El contenido de grasa total de la leche de
oveja (7.0 g/100 g), de leche de bufalo de la India (6.9 g/100 g) y de leche de cabra (4.1
g/100 g) es mayor que el de la leche de vaca (3.3 g/100 g) (USDA, 2008). EI SFA que
predomina en la grasa de la leche es el 4cido palmitico, aunque también estan presen-
tes acidos grasos saturados de cadena corta: el acido butirico (C4:0) y el acido caproi-
co (C6:0) (USDA, 2008). El contenido de grasa total de quesos duros como el queso
cheddar es alto, aproximadamente de un 36%, mientras que los quesos bajos en grasa
y algunos quesos blandos tienen un contenido en grasa total de aproximadamente un
1% (USDA, 2008). La leche es la fuente més importante de 4cido linoléico conjugado
(CLA) en la dieta. El queso también contiene CLA (Khanal y Olson, 2004).

Ganado

Carne roja

Los cambios en la explotacion animal han sido los responsables de los cambios en el
contenido graso de la carne a lo largo de los afios. En los EE.UU., el ganado se sacri-
ficaba normalmente antes de 1850 a los 4-5 afios. Como consecuencia de la practica
de la explotacion ganadera de engorde, fue posible producir un novillo para matanza
(545 kg) con grasa intramuscular en 24 meses (Cordain et al., 2005). La alimentacién
de animales con pienso en explotaciones ganaderas de engorde se convirtié en una
practica comun (Cordain et al., 2005). Existen diferencias en la composiciéon en acidos
grasos de la grasa procedente de la ganaderia de engorde en relacién con la ganaderia
alimentada con pastos. En el primero, las cantidades absolutas de SFA, MUFA y PUFA
son mayores, mientras que la cantidad absoluta de PUFA n- 3 son menores (Cordain et
al., 2002). La carne de caza tiene un contenido de SFA absoluto mas bajo y un conteni-
do de PUFA n- 3 mas alto que cualquier carne de vacuno alimentada con pienso o pasto
(Cordain et al., 2002). Las preocupaciones sanitarias sobre la influencia del consumo
de grasa total y la composicién de la grasa nutricional han dado lugar a la realizacion
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de esfuerzos por parte de la industria alimentaria para cambiar la calidad de la carne
(Scollan et al., 2006).

Las caracteristicas genéticas del animal, la nutricion (alimentacion con pasto o con
grano), el corte de la carne y las reducciones de grasa influyen en el contenido de grasa
total de las porciones de vacuno y bovino (Schoénfeldt y Welgemoed, 1996; Droulez et
al., 2006; Scollan et al., 2006; Van Heerden et al., 2007). En la carne de vacuno, la gra-
sa estd presente como grasa de membranas (fosfolipidos), grasa intramuscular y como
grasa subcutdnea, mientras que el marmoreo hace referencia al tejido adiposo situado
entre los manojos de fibras musculares (Scollan et al., 2006). El marmoreo estd muy li-
gado al contenido de grasa intramuscular de la carne (Scollan et al., 2006). La cantidad
de grasa intramuscular determina el contenido de grasa de la carne, y un buey magro
tiene un bajo contenido en grasa intramuscular, aproximadamente un 2-5% (Scollan et
al., 2006). Los cortes de carne rica en grasa, como el pecho, puede contener hasta un
34% de grasa (Schonfeldt y Welgemoed, 1996).

El acido oleico es el acido graso predominante en el musculo y en el tejido adiposo
de los cerdos, las ovejas y el vacuno, mientras que el acido palmitico es el principal SFA
(Droulez et al., 2006; Scollan et al., 2006; Wood et al., 2008). Existen pequefias can-
tidades de EPA y DPA en la carne roja (Droulez et al., 2006). En el ganado vacuno, los
LCPUFA n- 3y 6 se encuentran en los fosfolipidos del musculo, pero no en el tejido adi-
poso o los lipidos neutros del musculo. En el ganado porcino y bovino, los LCPUFA n-3
y 6 se encuentran, ademas de en los fosfolipidos, en los lipidos neutros del mdsculo y
tejido adiposo (Wood et al., 2008). Los niveles altos de EPA y DPA se podrian encontrar
cuando se practica la alimentacion con pastos en lugar de la alimentacién con piensos,
ya que, el contenido de ALA del pasto es de un 60%, mientras que los piensos tienen
un alto contenido de LA (Droulez et al., 2006). La alimentacién por pastoreo de pastos
frescos, en lugar de pastos de silos o concentrados conlleva unas proporciones mas
altas de ALA en los acidos grasos del tejido adiposo subcutaneo en novillos (Wood et
al., 2008). La relacion de grasa poliinsaturada/saturada del vacuno es normalmente de
alrededor de un 0,1% (Scollan et al., 2006) y disminuye cuando aumenta la grasa de la
carne (Scollan et al., 2006).

La carne es una fuente de CLA (18:2cis-9, trans-11), que se forma en el tejido adiposo
de los rumiantes a partir del acido vaccénico trans 18:1, un producto de la biohidroge-
nacion de C18:2cis-6 (Wood et al., 2008). También se forman pequefas cantidades de
CLA en la panza de estos animales. El CLA se encuentra en mayor concentracion en la
carne grasa que en la carne musculada (Droulez et al., 2006; Wood et al., 2008).

Aves de corral

Desde mediados del siglo veinte, las gallinas se han seleccionado bien para poner un
gran numero de huevos o bien para producir carne. El tiempo que ahora se tarda en
gue consigan el peso de sacrificio adecuado es aproximadamente la mitad del tiempo
gue el que se necesitaba hace cincuenta afios (Hall y Sandilands, sin fecha). A mediados
de 1960, se tardaban unos 68 dias para que un pollo joven alcanzase el peso de sacrifi-
cio de 2 kg, pero en 1987 el tiempo se redujo a 45 dias (Jones, 1986). La composicién
de la carne del pollo viene determinada por la genética y las manipulaciones alimen-
tarias (Jones, 1986). La alimentacion de polluelos con dietas ricas en calorfas aumenta
considerablemente el contenido graso de la porcién comestible (Jones, 1986).

La carne de polluelos producida por el sistema de crianza en libertad no tiene forzo-
samente un valor nutricional mas alto que la carne producida por sistemas convencio-
nales de crianza rapida (Ponte et al., 2008). De hecho, en las pechugas de polluelos de
crianza en libertad (sacrificados a los 81 dias) se encontré un mayor contenido en SFA
y MUFA y menor de PUFA en comparacion con lo observado en polluelos criados por el
sistema tradicional y sacrificados entre los 35 y 42 dias (Ponte et al., 2008). En los po-
lluelos convencionales se observaron concentraciones mas elevadas de PUFA, PUFA n-3
y mayor relacion PUFA/SFA, asi como un nivel mas bajo de DHA en comparaciéon con
lo observado en la carne de los polluelos criados por el sistema de crianza en libertad
(Ponte et al., 2008).
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La piel de la gallina es rica en grasa, >40%. La carne oscura tiene alrededor de 10%
de grasa, y la carne blanca alrededor de 4% (Sayed et al., 1999). La grasa de la gallina
contiene 30% de SFA, 45% de MUFA 'y 21% de PUFA (USDA, 2008).

Huevos de diseino

Los huevos no tienen un alto contenido en grasa total, pero son una importante fuente
de colesterol en la dieta (alrededor de 210 mg en un huevo de 50 g). En el momento
actual, se pueden producir huevos de disefio , en los que el contenido de PUFA n-3 se
aumenta a través de la alimentacién de las gallinas con aceite de pescado (aumenta el
EPA y DHA) o de linaza (aumenta el ALA y DHA) (Oh et al., 1991; Ferrier et al., 1995).

Pescado

Los pescados grasos son la fuente méas importante de LCPUFA, EPA y DHA. En la Tabla
13.3 se muestra el contenido de grasa total, EPA y DHA de algunos pescados comunes.
Se recomienda un consumo diario de 500 mg de EPA y de DHA para la prevenciéon
primaria de enfermedades coronarias (ISSFAL, 2004). Para cumplir con esta recomen-
dacion, se deben consumir al menos dos porciones de pescado graso (90 g cada una),
como salmoén y arenque, a la semana. Dos porciones diarias de bacalao, un pescado
bajo en grasas, (90 g cada una) proporciona alrededor de 284 mg de EPA y de DHA al
dia.

Como consecuencia del peligro de envenenamiento con mercurio, no se recomienda
el consumo de caballa (que presenta una concentracion de mercurio de 0.730 ppm),
tiburdn (0.988 ppm), pez espada (0.976 ppm) y pez teja (1.450 ppm) en nifos, emba-
razadas y mujeres lactantes (FDA/EPA, 2004; US FDA, 2006).

TABLA 13.3
Contenido de grasa total, EPA, DHA de distintos pescados

Especies Grasa total EPA DHA EPA + DHA?
g/100 g
Salmoén Atlantico criado en piscifactoria 12.4 0.690 1.457 2.147
Anchoa Europea enlatada en aceite® 9.7 0.763 1.292 2.055
Arenque Atlantico cocinado 11.6 0.909 1.105 2.014
Salmén Atlantico silvestre cocinado 8.1 0.411 1.429 1.840
Salmén Chinook cocinado 13.4 1.010 0.727 1.737
Atun rojo fresco cocinado 6.3 0.363 1.141 1.504
Sardina Pacifico enlatada en tomate,© 10.5 0.532 0.865 1.397
Salmén rojo cocinado 11.0 0.530 0.700 1.230
Caballa Atlantico cocianda 17.8 0.504 0.699 1.203
Fletan Groenlandia cocinado 17.7 0.674 0.504 1.178
Trucha arco iris de piscifastoria cocinada 7.2 0.334 0.820 1.154
Trucha arco iris silvestre cocinada 5.8 0.468 0.520 0.988
Pez espada cocinado 5.1 0.138 0.681 0.819
Fletan Atlantico y Pacifico cocinado 2.9 0.091 0.374 0.465
Langostino con especias cocinado 1.1 0.171 0.144 0.315
Atun bajo en grasa enlatado en agua 0.8 0.047 0.223 0.270
Mero con especias cocinado 1.3 0.035 0.213 0.248
Eglefino cocinado 0.9 0.076 0.162 0.238
Pez gato Canal salvaje cocinado 2.9 0.100 0.137 0.237
Pez gato Canal piscifastoria cocinado 8.0 0.049 0.128 0.177
Bacalao Atlantico cocinado 0.9 0.004 0.154 0.158

2 Clasificados del valor mas alto al més bajo; © Solidos extraidos; < Salsa de tomate
(Fuente: Lee et al., 2008; USDA, 2007)
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Comida rapida

El consumo de comida rapida contribuye a incrementar la ingesta de energia y de grasa
total, ademas tiene un efecto negativo en la calidad de la dieta (Paeratakul et al., 2003).
Asimismo, la comida répida es fuente de acidos grasos trans. Uno de los aspectos mas
complicados a la hora de estudiar la relacion entre ingesta de acidos grasos trans y
efectos adversos sobre la salud es la falta de informacion detallada sobre el contenido
de acidos grasos trans de los alimentos en las bases de datos de la composiciéon de los
mismos. Existen grandes diferencias en el contenido de acidos grasos trans en snacks
y alimentos precocinados (Innis et al., 1999; Stender et al., 2006). A veces, se mezclan
distintos tipos de grasas y aceites, por ejemplo aceites vegetales parcialmente hidroge-
nados y no hidrogenados como el aceite de coco y el aceite de palmiste para la prepa-
racion de alimentos, lo que determina el contenido en acidos grasos trans del producto
(Innis et al., 1999).

CONCLUSIONES

Es evidente que se ha producido un incremento global en el abastecimiento y consumo
de grasa total. Probablemente, lo que esta contribuyendo al aumento del consumo de
grasa total sea el incremento considerable de la produccion y del abastecimiento per
capita diario de grasa procedente de aceites vegetales, sobre todo en los paises en de-
sarrollo. La ingesta de grasa sigue siendo alta en los paises desarrollados; sin embargo,
la preocupacion se centra en el aumento de la ingesta de grasa total en paises en desa-
rrollo, que podria ser un factor que esta contribuyendo al incremento de enfermedades
no transmisibles. Las directrices sobre el consumo de grasa no sélo se deberian centrar
en la ingesta elevada de grasa, sino que también deberian garantizar que las dietas
proporcionen la grasa suficiente para alcanzar los requerimientos de energia y acidos
grasos esenciales. El tipo de grasa consumido es de especial importancia. Resulta crucial
aumentar la informacion sobre la composicion de los alimentos en acidos grasos en
paises especificos con el fin de estudiar la relacion entre el consumo de grasa, y espe-
cialmente el tipo de grasa con la salud y las enfermedades, y también para controlar los
cambios, a largo plazo, en la composicién en acidos grasos de los alimentos.
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Los aceites y las grasas se encuentran de forma natural en una gran variedad de fuen-
tes vegetales y animales. Aunque existe un gran nuimero de semillas y de frutos secos
de los que se puede obtener aceite, sélo se han explotado comercialmente alrededor
de 30 aceites vegetales y grasas animales en todo el mundo. De entre estos, alrededor
de una docena tienen una importancia mundial. Los cuatro aceites principales que se
comercializan a gran escala son el aceite de soja, el de palma, el de colza y el de gira-
sol, que representan alrededor del 80 % de la produccién mundial. La preparacién del
aceite a nivel local y a pequefa escala cuenta con una larga tradicion y comparte una
serie de metodologias comunes independientemente del pais de produccion. De forma
resumida, se puede decir que el proceso general incluye cinco fases: la preparacion de
la materia prima, extraccion, aclarado, envasado y almacenamiento.

MANIPULACION DE LAS PROPIEDADES FISICOQUIMICAS DE LOS ACEITES Y
LAS GRASAS

Se utilizan tres procesos para manipular las propiedades fisicoquimicas de los lipidos
alimentarios: hidrogenacion, interesterificacion y fraccionamiento.

Hidrogenacion

Consiste en afiadir hidrogeno a una grasa en presencia de un catalizador para obtener
distintos grados de solidez. La hidrogenacién se utiliza para reducir el nivel de insatu-
racion de los aceites y asi aumentar el contenido en grasa sélida y su estabilidad. La
formacién de acidos grasos trans durante la hidrogenacion ha obligado a los consumi-
dores, a las autoridades sanitarias y a los productores a reconsiderar el proceso, ya que
los &cidos grasos trans constituyen un riesgo para la salud.

Interesterificacion

La interesterificacion implica la reestructuracion o aleatorizacion de residuos acilo en
los triglicéridos, lo que hace que las grasas y aceites adquieran nuevas propiedades.
Durante esta fase se obtienen facilmente «grasas hechas a medida» (grasas con propie-
dades nutricionales o de textura especificas). Las materias primas y las condiciones de
procesamiento se pueden controlar o manipular para producir una grasa que contenga
las caracteristicas especificas deseadas. El tipo de interesterificacion mas utilizado en
la industria alimentaria es la transesterificacion, por la cual los enlaces éster que unen
los &cidos grasos con la molécula de glicerol se rompen para liberar acidos grasos. Los
acidos grasos liberados se mezclan de forma aleatoria y se reesterifican en una posicion
nueva, ya sea en la misma molécula de glicerol o en otra diferente.

Fraccionamiento

El fraccionamiento de la grasa implica su separacion en diferentes fracciones depen-
diendo del punto de fusién, la estructura molecular, el tamano y la solubilidad en dife-
rentes disolventes. El método maés sencillo utilizado para el fraccionamiento es el en-
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friamiento controlado. La grasa fundida se enfria lentamente hasta que los triglicéridos
de punto de fusién elevado cristalizan de forma selectiva. Los cristales separados se
eliminan posteriormente por filtracion. Durante la fase del proceso de «winterizacion»
del aceite de colza (canola), de semillas de algodén o de girasol, se eliminan pequefias
cantidades de triglicéridos o ceras de punto de fusion elevado que provocarian turbidez
durante la refrigeracion.

MARGARINA: PROCESADO

En la actualidad hay disponible una amplia variedad de productos que derivan de la
margarina, que no contienen leche y que se elaboran utilizando sabores sofisticados,
como las lactonas. La elaboracién de la margarina se divide esencialmente en tres fases
basicas: emulsificacion del agua en la fase continua del aceite, enfriado y amasado me-
canico de la emulsién y cristalizacién y mantenimiento del tipo de emulsién de agua/
aceite a través de la eliminacion eficiente del calor liberado durante la cristalizacion.
Existen cinco tipos de margarinas y grasas para untar: margarina de mesa, margarina
industrial de panaderia, de valor energético reducido, baja en grasa y muy baja en
grasa.

LIPIDOS ESTRUCTURADOS

Los lipidos estructurados (SL) o triglicéridos estructurados (ST) pueden definirse de ma-
nera general como los triglicéridos que han sido alterados o reestructurados utilizando
para ello aceites y grasas naturales. El primer ejemplo de ST lo constituye el desarrollo
de los triglicéridos de cadena media (MCT). Mediante el uso del aceite de coco y de
semilla de palma, se liberan acido caprilico C8:0 y acido caprico C10:0. Los MCT se
producen mediante la esterificacion de estos acidos grasos con glicerol. Los MCT mas
extendidos tienen una relacion C8:0/C10:0 de 10/30. Los MCT se conocen también
por el nombre comercial de Captrin®. Uno de los primeros usos que se hizo de los SL
fue en la nutricién entérica y parenteral, tras lo cual se aplicaron clinicamente para la
prevencion de la trombosis y para la mejora del balance de nitrégeno y de la funcion
inmunolégica.

Reemplazantes de grasas

La demanda por parte del consumidor de productos bajos en grasa con la apariencia,
textura y sabor de los productos equivalentes ricos en grasas, ha generado un interés
considerable en el desarrollo de los sustitutos de grasas. Los enfoques para reducir las
propiedades altamente energéticas de las grasas en los alimentos se basan en uno o
mas de los siguientes principios:

Sustituir las grasas por combinaciones de agua y lipidos tensoactivos o aditivos no li-
pidicos con contribuciones energéticas menores como proteinas o polisacaridos, utilizar
compuestos como los triglicéridos de cadena media que aportan menos energia por
gramo y sustituir las grasas por compuestos que tengan una diferencia significativa en
cuanto a su estructura en relacion con la de los triglicéridos.

Sustitutos de grasas

Se trata de macromoléculas que se parecen fisica y quimicamente a los triglicéridos y
gue pueden sustituir a los aceites y grasas gramo a gramo. Las estrategias basicas para
desarrollar este grupo de reemplazantes de grasas se basan esencialmente en uno de
los siguientes enfoques:

Poliésteres de sacarosa (SPE)

Se trata de una mezcla de hexa-, hepta-, y octaésteres de sacarosa con acidos grasos de
cadena larga, aislados de grasas y aceites comestibles, que se conoce hoy en dia como
Olestra® u Olean®. Las lipasas del cuerpo humano no pueden metabolizar los SPE por
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lo que no aportan calorias (Gerstoff et al., 1995; Kinsella, 1988). La FDA ha llegado a las
siguientes conclusiones respecto a Olestra: 1) no es téxica, carcinogénica, genotodxica o
teratogénica, 2) se han tratado todos los asuntos relativos a la seguridad y 3) se puede
afirmar con suficiente certeza que el uso de Olestra® en tentempiés salados es total-
mente seguro. Sin embargo, es aconsejable utilizar Olestra® en cantidades limitadas
ya que un consumo excesivo puede producir diarrea y la lixiviacién de ciertas vitaminas
liposolubles del cuerpo.

Triglicéridos estructurados de cadena media

Se comercializan bajo la marca Salatrim®, desarrollada por Nabisco Foods Group. La
multinacional de bienes de consumo Procter and Gamble desarrollé Caprenin®. Sala-
trim® es un acréonimo para moléculas de triglicéridos de cadena corta y larga. Se trata
de un tipo de triglicéridos estructurados con las propiedades fisicas de la grasa, pero
gue aportan solo una fraccion del contenido energético de las mismas (5 kcal/g). Al
contrario que los ésteres de poliol, pueden incluirse en alimentos con bajo contenido
en agua. Los principios que subyacen a las propiedades de Salatrim® consisten en que
el cuerpo absorbe sélo de forma parcial el acido estedrico y que el aporte calérico de
los acidos grasos de cadena corta es relativamente menor. Se produce sustituyendo los
acidos grasos de cadena larga en los aceites hidrogenados por &cidos grasos de cadena
corta (acético, butirico y propiénico) y redistribuyendo los acidos grasos en la molécula
de glicerol. Carpenin® esta formado por los acidos behénico, caprilico y caprico. Se
recomienda emplearlo como sustituto de la manteca de cacao. Al igual que ocurre con
Salatrim®, el cuerpo sélo absorbe de forma parcial el acido behénico que contiene
Carpenin® mientras que los acidos grasos de cadena media se metabolizan de forma
similar a los hidratos de carbono. Salatrim® y Carpenin® no pueden utilizarse para freir
puesto que generan sabores desagradables.

OTROS ENFOQUES (EMULSIONES MULTIPLES)

En estos se incluye la sustituciéon de parte de la grasa que contienen los glébulos grasos
(en la emulsion de aceite/grasa), por gotas de agua. De esta forma, se reduce el conte-
nido de grasa y la posterior densidad energética. Se espera que las propiedades fisico-
quimicas de una emulsién multiple sean similares a las de una emulsién normal de acei-
te en agua. Sin embargo, ha resultado dificil mantener la estabilidad de las emulsiones
multiples durante periodos de larga duracion, por lo que su uso no esta muy extendido.

Disminucion de acidos grasos trans (TFA)

En 1993, Walter Willet, de la Universidad de Harvard, redacté un articulo que prestaba
especial atencion a los efectos negativos del consumo de TFA (Willet, 1993). Desde
entonces, se han desarrollado diversos productos alimentarios bajo la denominacion
«practicamente libre de grasas trans», lo que indica un nivel de TFA inferioral 1 % enla
fase lipidica. Los aceites vegetales hidrogenados siguen siendo la fuente méas importan-
te de TFA de nuestra dieta. Los aceites vegetales hidrogenados y las grasas procedentes
de rumiantes pueden contener hasta 20 isémeros posicionales trans y cis. Los TFA se
producen principalmente durante la hidrogenacion de aceites vegetales.

Produccién de lipidos libres de trans

Muchos de los lipidos libres de trans se utilizan en la fabricacién de productos untables,
margarina, manteca y aceites de freir. Existen diversas formas de producir lipidos libres
de trans. En la Tabla 14.1 se recogen algunas de ellas.
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TABLA 14.1
Métodos para la produccion de productos libres o bajos en acidos grasos trans

Sistema alimentario Método

Aceite de freir Interesterificacion y fraccionamiento para obtener la fraccion de oleina.

Margarina Transesterificacién de grasas estedricas con aceites vegetales mediante el uso de lipasas.
Interesterificacion de grasas de palma con grasas lauricas solidas de alto contenido en acido
palmitico.

Margarinas duras
Untable Mezcla de margarina dura interesterificada y aceite vegetal.

Productos derivados Mezcla de aceites vegetales ricos en fraccion de estearina combinado con diglicéridos.
de la manteca

Grasa de confiteria Fraccionamiento del aceite de soja con alto contenido de estearico.

Pérdidas por procesado

Los aceites que se obtienen de los frutos secos y las semillas representan una forma
de energia muy concentrada, rica en calorfas y muy nutritiva. Los frutos secos y las
semillas también contienen una cantidad importante de proteinas. El valor nutricional
de un aceite esta directamente relacionado con su contenido en acidos grasos. Un alto
contenido de LA disminuye el tiempo de conservacion de los aceites. Desde un punto
de vista nutricional, es deseable que un aceite tenga un alto contenido de LA ya que se
trata de un acido graso esencial. Actualmente no existen pruebas que demuestren que
el grado de tostado de la semilla afecta al valor nutricional de un aceite. Sin embargo, la
cantidad de calor que se aplica durante el tostado tiene un efecto importante en el con-
tenido antioxidante del aceite. El calor reduce hasta un 25 % el contenido antioxidante
de las semillas y los frutos secos tostados. Aunque los aceites no estan normalmente
reconocidos como una fuente importante de vitaminas y minerales en la dieta, si que
son fuentes ricas en tocoferol y caroteno. Actualmente ya se reconoce la mezcla de
aceites vegetales como forma de aportar una mayor estabilidad térmica. El concepto se
basa en el uso de antioxidantes presentes de forma natural en el aceite para minimizar
la oxidacion de grasas.

En los ultimos afios se le ha prestado mucha atenciéon a los componentes no glicéri-
dos de los aceites vegetales, ya que aumentan el tiempo de conservacién y la estabili-
dad térmica a temperaturas aptas para freir, disminuyen el colesterol y tienen efectos
antioxidantes.

También se ha documentado que los fitosteroles presentes en las grasas naturales de
los alimentos y en los aceites vegetales, en el sesamin (semillas y aceite de sésamo), y
en el orizanol (aceite de fibra de arroz), disminuyen el colesterol sérico. Los ligandos de
sésamo, el orizanol, y los compuestos fendlicos (aceite de oliva) contribuyen a aumen-
tar el potencial antioxidante de los alimentos o de la dieta (Hamalatha y Ghafoorunissa,
2007).

Aceites de freir

Puesto que la calidad del aceite que se utiliza para freir tiene un gran impacto en la
absorcion de grasas, se recomienda utilizar aceite fresco en la medida de lo posible.
El aceite de freir fresco estd formado practicamente sélo por triglicéridos, pero su es-
tructura quimica se altera con el uso repetido. Los cambios fisicoquimicos dependen
de numerosos factores, incluyendo el tipo y volumen del aceite utilizado, el producto
alimentario que se frie, la cantidad de alimentos que se estan friendo, la temperatura
a la que funciona la freidora, la presencia de oligoelementos y el grado de exposicién
atmosférica.

Hay algunas evidencias de que los aceites que se han oxidado y calentado en nume-
rosas ocasiones pueden tener propiedades cancerigenas. La mayoria de los estudios
han llegado a la conclusion de que los alimentos fritos no son dafinos, a no ser que se
haga con aceites que se han calentado en numerosas ocasiones o que se consuman de
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forma excesiva. Sin embargo, se recomienda que se mantenga al minimo el consumo
de alimentos fritos con aceites recalentados. Ya que los PUFA se pierden durante el
proceso de fritura, el valor nutricional de un aceite de freir rico en PUFA se ve afectado.

INTERACCIONES GRASAS-HIDRATOS DE CARBONO EN LOS SISTEMAS ALI-
MENTARIOS

Interacciones almidén-lipidos

Es bien sabido que la fraccion de amilopectina del almidén tiene una gran implicacion
en el hinchamiento y la hidratacion, responsables de las propiedades espesantes del
almidén cocido. La presencia de grasas y aceites impide la hidratacién, lo que reduce la
viscosidad y mejora la apreciacion del sabor en la boca. El indice glucémico (IG) mide el
efecto que los alimentos ricos en hidratos de carbono tienen en el valor de glucemia.
Un alimento con un alto indice glucémico aumentara la glucemia de forma mas rapida
y elevada que un alimento con un bajo indice glucémico. Ademas, el valor de glucemia
probablemente descendera al mismo nivel o por debajo del valor de referencia y de
forma mucho mas rapida que en las personas que consuman alimentos con un IG alto.
Los compuestos formados por amilosa y monoglicéridos saturados de cadena larga son
normalmente mas resistentes a la digestion in vitro que los compuestos de cadenas mas
cortas o con mas monoglicéridos insaturados (Guraya et al., 1997).

Funcion de las grasas y los aceites en la alimentacién infantil

En muchos paises en vias de desarrollo, los alimentos de destete son ricos en almidén
y se caracterizan por tener una densidad energética baja y una viscosidad que los hace
poco palatables. Los aceites y grasas pueden tener una funcién primordial a la hora
de reducir la viscosidad y mejorar la densidad energética de los alimentos de destete.
La leche humana contiene de un 40 a un 55 % de su energia en forma de grasa. La
densidad energética puede definirse como la cantidad de energia almacenada en un
alimento especifico por unidad de volumen o masa (normalmente en 100 g).

Densidad energética y viscosidad de los alimentos

Una forma de aumentar la densidad energética sin incrementar la viscosidad es aumen-
tando en la dieta los hidratos de carbono no gelatinosos, tales como los azucares sim-
ples, y grasas. Afadir una cucharadita de aceite vegetal a un alimento tipico de destete
(100 g), aumentaria la densidad energética de 0,30 a 0,70 kcal/g, pero disminuiria el
porcentaje de proteinas en un 5 % (véase Tabla 14.2). Si este alimento de destete (papi-
lla) se consumiera a un nivel suficiente como para satisfacer las necesidades energéticas
de los nifios, no se cumpliria con las necesidades minimas de proteinas que estos deben
ingerir. La Tabla 14.2 muestra un ejemplo de cémo se altera la densidad energética y la
densidad proteica ahadiendo simplemente aceite.

TABLA 14.2
Efectos del aceite afnadido en la densidad energética y proteica de la papilla de maiz

Papillas tradicionales Papillas enriquecidas
Cantidad de cereales (9/100 g) 8 8
Cantidad de aceite (g/100 g) 0 5
Densidad energética (kcal/g) 0,32 0,77
Densidad proteica (% energia) 9,0 3,4

El aceite y la grasa tienen una funcién primordial a la hora de satisfacer las necesida-
des energéticas de los lactantes, nifos y adultos de los paises en vias de desarrollo. En
muchos paises en vias de desarrollo es dificil consumir en grandes cantidades alimentos
ricos en hidratos de carbono debido a su volumen, a su textura espesa y viscosa, a su
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poca palatabilidad y a su baja densidad energética. Al afladir una pequefia cantidad de
aceite o grasa a los alimentos ricos en hidratos de carbono no sélo se mejora la pala-
tabilidad sino que también se reduce el volumen y se aumenta la densidad energética.

ETIQUETADO

Desde que se publicara el documento de la FAO “Grasas y aceites en la nutriciéon hu-
mana” (1994) no se han producido cambios significativos en las recomendaciones re-
lacionadas con el etiquetado, a excepcion del etiquetado de los acidos grasos trans. La
legislacion nacional acerca de las declaraciones sobre acidos grasos trans varia de forma
significativa, tal y como se muestra en la Tabla 14.3.

TABLA 14.3
Recomendaciones dietéticas para los acidos grasos trans

Organizaciones de EE. UU. Acidos grasos trans
Asociacién Americana del Corazon (AHA) < 1 % Energia (poblacion)
(American Heart Association)

Il Comité de tratamiento de adultos del programa nacional de educacién sobre Mantener una ingesta baja

el colesterol

Servicios sanitarios y humanitarios (Health and Human Services)/Ministerio de Mantener la ingesta al minimo

Agricultura de Estados Unidos (U.S Department of Agriculture)

Instituto de Medicina de la Academia Nacional de Ciencias (Institute of Medicine Mantener la ingesta al minimo
of the National Academy of Sciences)

Adaptado de Hunter (2008)

La FDA exige que la cantidad de grasas trans que aporta una racion se indique en
una linea aparte de las grasas saturadas en el apartado de informacién nutricional del
producto. Sin embargo, no es necesario indicar la cantidad de grasas trans si ésta es
inferior a 0,5 -1 g por raciéon. No obstante, en Dinamarca se prohibe desde 2003 que
el contenido de acidos grasos trans exceda los 2 g por 100 g de aceite o grasa. En los
productos que se anuncian como «libres de acidos grasos trans» el contenido de &cidos
grasos trans debe ser inferior a 1 g por 100 g de aceite o grasa.

CONCLUSIONES GENERALES

Las preocupaciones de la poblacién en relacion a la obesidad y a las cardiopatias coro-
narias han aumentado el interés general por minimizar el consumo de grasas saturadas
y grasas trans. Estas preocupaciones han sido el principal motor de la industria de
lipidos a la hora de desarrollar grasas e ingredientes ricos en grasas con mejores propie-
dades nutritivas. Las nuevas tecnologias de transformacién, junto con el uso creativo
de las nuevas propiedades funcionales de los triglicéridos, han sido el distintivo de la
innovacion de la década pasada. Mediante el uso de técnicas como la interesterifica-
cion, la hidrogenacion y el fraccionamiento, se han desarrollado ingredientes nuevos y
originales ricos en grasas y azucares. Entre estos se encuentra Olestra® (cero calorias),
Salatrim® (bajo en calorias) y los diacilgliceroles con un bajo contenido energético.

Las futuras areas de investigacion incluyen la funcién que las grasas y los acidos gra-
sos tienen en el metabolismo de los hidratos de carbono, especialmente en la homeos-
tasia de la glucosa. Cada vez existen pruebas mas concluyentes que demuestran que
el complejo lipido-almidon tiene una funcién considerable a la hora de reducir la res-
puesta glucémica de los alimentos ricos en hidratos de carbono. El mayor reto mundial
consiste en descubrir métodos para reducir la ingesta de grasas en los habitantes del
hemisferio occidental y a su vez la necesidad inherente de aumentar moderadamente
el consumo de grasas en los paises en vias de desarrollo. Los alimentos de destete que
consumen los nifos que viven en Asia, Africa y Sudamérica contienen una densidad
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energética muy baja. Ademas, los alimentos ricos en hidratos de carbono de estos pai-
ses constituyen una fuente pobre de alimentos con alto contenido energético. Afadir
a estos alimentos aceites y grasas hara que estos se vuelvan mas apetitosos, lo que
permitird al consumidor satisfacer sus necesidades energéticas de forma mas efectiva.
Descubrir métodos innovadores para aumentar la densidad energética de los alimentos
gue se consumen en los paises en vias de desarrollo con el uso de grasas y aceites, sigue
siendo un reto importante para la investigacion.
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El conocimiento de las funciones de los acidos grasos sobre la salud y el bienestar nutricional ha
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