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enfermedad

Introduccion

La inflamacién es una funcién vital durante el proceso en que el cuerpo huma-
no responde ante una lesién o una infeccion, y la fase aguda de la inflamacion
normalmente lleva a la recuperacion, retornando el paciente a su estado normal
en pocos dias. Sin embargo, si la respuesta no se desarrolla de forma correcta,
el proceso puede convertirse en un estado inflamatorio crénico, de escasa mag-
nitud (subclinico) y permanente —aunque reversible—, inducido por algun esti-
mulo constante, como seria el caso de un estilo de vida poco saludable.

En este contexto, conviene recordar que la dieta mediterranea se caracteriza
por un equilibrio saludable omega-6/omega-3, debido al perfil de acidos grasos
monoinsaturados y poliinsaturados omega-3 que contiene. Sin embargo, en la
actualidad las dietas occidentales —con una proporcién omega-6/omega-3 de
15/1 a 16/1- son muy deficitarias en omega-3 y demasiado altas en omega-6.
Este desequilibrio se asocia a un estado proinflamatorio crénico de bajo grado
que puede contribuir al desarrollo de enfermedades como la aterosclerosis, la
diabetes tipo 1y 2, el cancer y varios tipos de enfermedades neurodegenerati-
vas y autoinmunes*?.
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Figura 1. Papel antiinflamatorio de los &cidos grasos omega-3. Fuente:
elaboracién propia

Los &cidos grasos poliinsaturados (AGPI) omega-3 tienen
propiedades antiinflamatorias que podrian ser de utilidad
en el tratamiento de algunas enfermedades crénicas, en las
que la inflamacién es inherente a la patologia. En el grupo
de los acidos grasos omega-3, el acido eicosapentaenoico
(EPA) y docosahexaenoico (DHA) —de origen marino, ya que
se encuentran en pescados y mariscos, sobre todo en pes-
cados grasos, como también en suplementos de aceite de
pescado- son bioldgicamente mas potentes que su precur-
sor, el &cido alfa-linolénico (ALA) (omega-3 de origen vege-
tal). Un aumento de la exposicién a los acidos grasos EPA
y DHA genera un entorno que, ademas de ser menos infla-
matorio, favorece la resolucion de la inflamacion? (figura 1).

nutricion

A lo largo del presente articulo, se abordara el papel de los
AGPIl omega-3 en el tratamiento coadyuvante de varias en-
fermedades crénicas, no transmisibles, de las sociedades
occidentales, a partir de la evidencia cientifica actual dis-
ponible.

El nimero de publicaciones relacionadas con los AGPI
en los ultimos diez afios ha aumentado exponencialmente,
y es fundamental que el farmacéutico, como profesional de
la salud, esté lo mas actualizado posible en este campo pa-
ra garantizar una adecuada atencion farmacéutica perso-
nalizada.

Acidos grasos omega-3

y enfermedades cardiovasculares

El interés por los beneficios de las grasas omega-3 en la sa-
lud cardiovascular se remonta a estudios epidemiolégicos
realizados entre las tribus inuit de Groenlandia, donde se
observé una tasa muy baja de mortalidad por enfermeda-
des coronarias atribuible a su elevado consumo de EPA 'y
DHA a partir de pescado, carne de foca y grasa de balle-
na*. Esta asociacion se ha confirmado asimismo entre los
japoneses y en todo el rango de consumo habitual de las
poblaciones occidentales®. El papel preventivo de los ome-
ga-3 en las diferentes etapas de la vida se tratd en otro ar-
ticulo anterior®. El efecto cardioprotector de los &cidos gra-
sos EPA y DHA se explica por la alteracion beneficiosa del
perfil de los factores de riesgo cardiovascular, como los tri-
glicéridos en suero, la presion arterial, la disfuncién endo-
telial, la inflamacién y la trombosis’. En la tabla 1 se resu-
men las principales indicaciones de los omega-3 en la salud
cardiovascular.

Tabla 1. Evidencia cientifica de los AGPl omega-3 sobre la salud cardiovascular

Indicacion Nivel de evidencia

Recomendacion

Grado de recomendacion

Reduccion de episodios cardiovasculares

Consumir pescado o marisco al
menos 3 veces por semana, dos de

preferentemente incrementando el
consumo de nueces

asociados al consumo de pescado y 1-/2++ ellas en forma de pescado azul, para C
aceites de pescado ricos en EPA + DHA reducir el riesgo de enfermedades
cardiovasculares
Efecto beneficioso dosis-dependiente de
los AGPI omega-3 de cadena larga en la Ingerir 2-4 g de aceite de pescado
hipertrigliceridemia, un discreto efecto que contenga EPA + DHA para
reductor de la presidn arterial y posibles I++ reducir los triglicéridos en la A
efectos beneficiosos en reestenosis hipertrigliceridemia grave resistente
arterial postangioplastia y sobre el ritmo al tratamiento convencional
cardiaco
Aumentar la ingesta de ALA* para
Proteccion de la ECC mortal 2++ reducir el riesgo de ECC mortal, C

*La evidencia existente no permite emitir recomendaciones sobre la ingesta de ALA per se, separada del consumo de alimentos que lo contienen. Fuente: FESNAD,

20158,

AGPI: 4cidos grasos poliinsaturados; ALA: acido alfa-linolénico; DHA: 4cido docosahexaenoico; ECC: enfermedad cardiaca coronaria; EPA: 4cido eicosapentaenoico.
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Las alteraciones en la ingesta y/o el
metabolismo de los AGPI omega-3
pueden modificar las funciones
celulares, y por tanto la progresion de
las células tumorales»

La hipertension arterial (HTA) también es un importante
factor de riesgo cardiovascular modificable. En las ultimas
décadas, se han publicado numerosos estudios epidemio-
l6gicos y clinicos que sugieren que uno de los mecanismos
a través de los cuales el consumo de AGPI omega-3 con-
tribuye a la reduccién de la morbimortalidad cardiovascu-
lar se debe a sus efectos beneficiosos sobre la presion ar-
terial. La evidencia actual disponible sugiere que el
consumo de altas dosis de omega-3 (=3 g/dia) reduce la
presion arterial —especialmente la sistélica— en individuos
mayores e hipertensos. Por consiguiente, el consumo de
AGPI omega-3 puede tener un papel en el control de los
pacientes con HTA leve antes de comenzar el tratamiento
con farmacos, o en aquellos que prefieren cambios en los
habitos de vida como la dieta®.

Asimismo, no hay que olvidar que la dieta mediterréanea
es una herramienta Util en la prevencion y el tratamiento
de las enfermedades cardiovasculares. Uno de los meca-
nismos de accién propuestos es su efecto antiinflamato-
rio, que estd mediado por el consumo de algunos alimen-
tos tipicamente mediterraneos como las frutas, los
cereales, el aceite de oliva virgen, el pescado y los frutos
secos'®.

Acidos grasos omega-3

y diabetes mellitus tipo 2

Los estudios realizados en humanos han puesto de mani-
fiesto que la ingesta de AGPI omega-3 mejora los niveles
elevados de triglicéridos y VLDL-colesterol y el estado infla-
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matorio de los pacientes con diabetes tipo 2. Sin embargo,
debido a la discrepancia de los resultados obtenidos, su
efecto sobre el control de la glucemia, las cifras de presion
arterial y la prevencion de complicaciones macrovascula-
res y microvasculares no esta claro®.

Acidos grasos omega-3 y cancer

Las alteraciones en la ingesta y/o el metabolismo de los
AGPI omega-3 pueden modificar las funciones celulares, y
por tanto la progresion de las células tumorales. Sin embar-
g0, la evidencia cientifica en humanos —procedente tanto
de estudios epidemioldgicos observacionales como de en-
sayos clinicos controlados— de las propiedades antitumora-
les de los omega-3 es contradictoria. No se han encontra-
do asociaciones significativas entre los céanceres mas
prevalentes de la sociedad occidental (mama, préstata y
colonorrectal) y la ingesta de AGPI omega-3 de cadena lar-
ga o el consumo de pescado®. Recientemente, segln los
ultimos estudios aleatorizados y controlados sobre el can-
cer de pulmdn, se ha observado que los AGPI omega-3 pue-
den tener un papel significativo como tratamiento coadyu-
vante a la quimioterapia, aunque aun se desconoce Si
ocurre lo mismo con otros tipos de cancer!!.

Acidos grasos omega-3 e inmunidad

Un exceso de grasa en la dieta, sobre todo si se trata de
grasa saturada, ejerce un efecto inmunodepresor, mientras
que los acidos grasos esenciales y sus derivados poliinsa-
turados son fundamentales para el mantenimiento de una
respuesta inmunitaria adecuada. Los efectos antiinflamato-
rios de los AGPI de la serie omega-3 son los responsables
de su interés en el tratamiento de enfermedades inflama-
torias de base inmunolégica®?.

Existen evidencias que relacionan la exposicién tempra-
na a AGPl omega-3 con un menor riesgo de fendmenos at6-
picos en la infancia'?3. En los Gltimos afios, el desequilibrio
en la dieta de la proporciéon omega-6/omega-3 ha coincidi-
do con un incremento de la predisposicion a enfermedades
alérgicas y un aumento de su prevalencia (hipétesis «Black
& Sharp»). Los AGPI omega-3 acttan en sentido opuesto a
las acciones de los omega-6, y hay evidencias sélidas de
que la exposicion temprana a AGPI omega-3 induce cam-
bios inmunitarios que pueden estar asociados a una mayor
proteccion frente a las enfermedades alérgicas®®. Diferen-
tes ensayos clinicos de intervencion con AGPl omega-3 en
diferentes dosis (de 900 mg/dia a 3,7 g/dia de EPA y DHA,
en forma de capsulas de aceite de pescado) en gestantes
con elevado riesgo de atopia han observado una mejora de
las pruebas de sensibilizacion cuténea a alérgenos y de la
dermatitis atopica en sus bebés', asi como la reduccion
del riesgo de alergia alimentaria durante el primer afio de
vida'®'¢. No obstante, hasta la fecha existen pocos ensayos
clinicos controlados en humanos, y los resultados obteni-
dos ponen de manifiesto que se requieren dosis altas de



omega-3 para obtener efectos clinicamente favorables
en las enfermedades alérgicas. Son necesarios mas es-
tudios de intervencion en humanos a largo plazo para
determinar si la suplementacién con acidos grasos ome-
ga-3 de cadena larga tiene un efecto sobre el curso cli-
nico de las enfermedades alérgicas.

En relacion con el papel de los omega-3 como trata-
miento complementario en diferentes enfermedades de
la madre gestante y su descendencia, una revision sis-
tematica reciente de ensayos clinicos controlados pone
de manifiesto que la evidencia cientifica disponible en
la actualidad es aun insuficiente para formular recomen-
daciones sobre las dosis concretas o la duracion del tra-
tamiento?’.

Por otro lado, a pesar de que los estudios en anima-
les han demostrado los beneficios de los acidos grasos
omega-3 de origen marino en trastornos inflamatorios
como la artritis reumatoide, la enfermedad inflamatoria
intestinal (Ell) y el asma, hasta la fecha sélo existe evi-
dencia clinica para la artritis reumatoide en seres huma-
nos. La evidencia de los beneficios en la Ell y en el as-
ma es esperanzadora, pero aun inconsistente, por lo que
se necesitan investigaciones mas amplias'®. Sobre la uti-
lidad terapéutica de los acidos grasos omega-3 en la ar-
tritis reumatoide, en una revision sistematica reciente de
23 estudios aleatorizados en pacientes con artritis reu-
matoide, se ha observado un beneficio modesto, pero
constante, de los AGPI omega-3 sobre la inflamacién y
el dolor de las articulaciones, la duraciéon del entumeci-
miento matinal, la evaluacion global del dolor y de la ac-
tividad de la enfermedad y la utilizaciéon de antiinflama-
torios no esteroideos?®.

La mayor evidencia cientifica de los
beneficios de los omega-3 es para
las enfermedades cardiovasculares
y algunas enfermedades
autoinmunes inflamatorias»

Acidos grasos omega-3 y enfermedades
psiquiatricas y del comportamiento

Algunos estudios han puesto de manifiesto el potencial
de los acidos grasos omega-3 para contribuir a un mayor
desarrollo mental®® y a una mejora del aprendizaje y de la
conducta durante la nifiez?!, asi como para reducir la pre-
valencia de enfermedades psiquiatricas en los adultos?.
Aun asi, a pesar de que existe bastante evidencia de su
intervencion en el desarrollo y el mantenimiento de los as-
pectos cognitivos, y en el rendimiento cognitivo vinculado
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al estrés, la psiquiatria es una disciplina que requiere una
mayor evidencia cientifica a partir de estudios de interven-
cién en humanos.

Los &cidos grasos omega-3, y el DHA en particular,
también podrian tener una funcién en la prevencion de
la enfermedad neurodegenerativa asociada al enveje-
cimiento®. Recientemente, un ensayo clinico de 5 afios
de duracion ha constatado que los omega-3 no mejo-
ran la funcién cognitiva en ancianos con degeneracion
macular?t. Este resultado era, en cierta medida, previ-
sible, teniendo en cuenta que la suplementacién con
omega-3 se inicié cuando ya estaban instauradas las
patologias propias de la edad. En esta misma linea, se
ha sugerido que el aumento de la ingesta dietética de
omega-3 y luteina puede ejercer un papel protector en
las etapas iniciales de la degeneracion macular?. Por
otro lado, un estudio realizado en 3.000 personas de
49 afios observd una asociacion positiva entre el con-
sumo de pescado y la degeneracién macular relacio-
nada con la edad?.

Acidos grasos omega-3

y nutricion enteral y parenteral

Otra de las areas en la que los acidos grasos omega-3 po-
drian tener un papel importante es la del soporte nutricio-
nal, ya sea enteral o parenteral. Los lipidos utilizados tra-
dicionalmente en el soporte nutricional se basan en el
aceite de soja, rico en acido linoleico (omega-6). Una al-
ternativa mas eficaz a este método es la sustitucion par-
cial del aceite de soja por aceite de pescado. El aceite de
pescado por via parenteral ha demostrado beneficios en
recién nacidos con insuficiencia hepética, en adultos so-
metidos a operaciones (principalmente gastrointestinales)
y en adultos con enfermedades criticas. El aceite de pes-
cado se ha incluido en varias formulas enterales, en com-
binacién con otros nutrientes. Estas férmulas tienen be-
neficios en pacientes postoperados, en aquellos con
sepsis leve o trauma y en pacientes con sindrome de dis-
trés respiratorio agudo, lesion pulmonar aguda o sepsis
grave?.

©AlexRaths/iStock/Thinkstock



Conclusiones

Los efectos producidos por los acidos grasos omega-3 pue-
den ser Utiles como tratamiento de la inflamacion aguda y
crénica y en enfermedades que impliquen una actividad
inadecuada de la respuesta inmunitaria. Actualmente, la
mayor evidencia cientifica de los beneficios de los omega-3
es para las enfermedades cardiovasculares y algunas en-
fermedades autoinmunes inflamatorias, como la artritis reu-
matoide. Para valorar adecuadamente su papel terapéutico
en la diabetes tipo 2 y el sindrome metabdlico, el cancer,
las alergias y las enfermedades psiquiatricas, se requieren
més estudios que se pongan de acuerdo en la dosis a uti-
lizar y la duracion del tratamiento. @
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