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RESUMEN: En los dltimos 150 afos, el incremento en el consumo de aceites vegetales ricos en 4cidos grasos w6 modifico la
relacion w6 / w3 de |a dieta habitual llevandola de valores de 1-2; 1 hasta cifras de 10-20:1.

Trabajos actuales, han demostrado que un mayor consumo de aceites de pescado, disminuye |a proporcion de Acido Araquidanico
en los fosfolipidos de las membranas celulares, en favor de mayores niveles de EPA y DHA, siendo este fendmeno dosis
dependiente. Estos dcidos grasos son capaces de regular el sisterna inmune a través de la modificacion de funciones especificas
como: la proliferacion linfocitaria, la sintesis de citoquinas, la actividad de las células Natural Killer y la actividad fagocitica. Para
explicar esto, la bibliografia internacional propone diferentes mecanismos: cambios en la fluidez de la membrana celular, peroxidacion
lipidica, sintesis de eicosanoides y regulacion de la expresion de los genes.

SUMMARY: Over the past 150 years, the increase in the consumption of vegetables oils rich in w8 fatty acids modified the w6/w3
ratio of the diet from 1-2:1 to 10-20:1.

Recent studies have demonstrated that a higher intake of fish oil decreases the amount of Arachidonic Acid in the cell membrane
phospholipids, favoring higher levels of EPA and DHA, this effect being this effect dose dependent. These Fatty acids will be able
to regulate the immune system by modifying specific functions such as: lymphocyte proliferation, cytokines synthesis, Natural
Killer cell and phagocytic activity. International data have proposed different mechanisms to explain these findings: change in cell
membrane fluidity, lipid peroxidation, eicosanoids production and regulation of gene expression,
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Origen - sintesis - alimentos aportadores

El término esencial, utilizado para definir a los
acidos grasos Linoleico (familia w6) y Linolénico
(familia 3), comprende no s6lo la necesidad de ser
aportados por la alimentacion sino que también
involucra la funcién que éstos desempefian en el
organismo (1). )

En el reino vegetal, el Acido Estedrico (AE) se
convierte en Acido Oleico (AQ) por accion de una
enzima especifica, la A9-desaturasa. Posteriormen-
te, el AO por un proceso de desaturacion producido
por otra enzima especifica, la A12-desaturasa, se
transforma en Acido Linoleico (LA). Finalmente, éste
Gltimo es capaz de interconvertirse en Acido
Linolénico (ALA) mediado por Ia accion de una A15-
desaturasa (Figura 1) (2).

En el reino animal, la carencia de estas dos
enzimas (A12-desaturasa y A15-desaturasa) con-
vierten al LAy al ALA en nutrientes que deberdn ser
necesariamente incluidos en la alimentacion habi-
tual (2).

Las familias de acidos grasos esenciales mb y
w3 comparten la misma ruta biosintética ya que sus
precursores utilizan las mismas enzimas -
desaturasas y elongasas - (Figura 2), presentando la
serie m3 una mayor afinidad por éstas en compara-
cion con la serie w6 e incluso la serie »9 (3,4,5,6).

Desde el punto de vista funcional y como re-
presentante de la familia w6, el LA es precursor de
Acido Araquiddnico (AA), responsable este Gltimo,
de la sintesis de sustancias denominadas
eicosanoides con una actividad fisiologica definida
(Figura 2), mientras que el ALA, representante de la
familia 3, da origen a los Acidos Eicosapentaenoico
(EPA) y Docosahexaenoico (DHA), caracterizados por
presentar 20 y 22 dtomos de carbonos respectiva-
mente (Figura 2) (7). Al igual que el AA, el EPA es
precursor de eicosanoides de gran importancia bio-
I6gica mientras que el DHA es considerado un com-
ponente necesario para el adecuado desarrollo de
cerebro y retina, durante la vida fetal y la infancia,
tanto en humanos como en animales. (1,8,9).

Las fuentes aportadoras de LAy ALA las cons-
tituyen los aceites de semillas en cantidades varia-
bles pero importantes (maiz, uva, algoddn, girasol,
nueces, soja, lino, canola, cartamo) (9,10).
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Sin embargo, el EPA y el DHA son relativamen-
te abundantes en los organismaos de origen marino,
tanto vegetales como animales. Los vegetales mari-
nos (algas, microalgas y componentes del
fitoplancton), lo sintetizan a partir de precursores mas
simples como el dcido alfa-linolénico, mediante pro-
cesos de desaturacion y elongacion realizados por
enzimas presentes en los cloroplastos y en el cito-
plasma de los vegetales.

Las algas y el fitoplancton constituyen la base
de la alimentacion del krill y los mariscos, que a su
vez sirven como alimento para otras especies mari-
nas e incluso el hombre. Por lo tanto, la presencia
del DHA en los animales de origen marino (peces,
crustaceos, bivalvos y mamiferos) se debera en par-
te a la incorporacion de éste en la alimentacion tal
como ocurre con el EPA, pero ademds a la capacidad
de ser sintetizado por algunos de ellos a partir de
precursores mas simples (3).

Los vegetales terrestres no sintetizan ni EPA ni
DHA ya que estos 4cidos no son requeridos para su
normal desarrollo.

La actual recomendacion propone obtener es-
tos acidos grasos a partir de fuentes naturales como
pescado, mariscos y vegetales marinos u otros ali-
mentos que provean los precursores metabélicos
como vegetales de hojas verdes, semillas y frutos,
manteniendo la relacion w6 / w3 de la dieta dentro
delrango 5:1 2 10:1, tal como lo establece FAQ/WHO
en su documento de 1994 (11).

Por otra parte, hoy en dia, y con el rétulo de
alimentos funcionales, es posible encontrar en el
mercado una gran variedad de productos adiciona-
dos con DHA, tales como leche, yogurt, queso, mar-
garina, mayonesa y chocolate. Las fuentes de DHA
utilizadas mas frecuentemente por la industria para
estos fines comprenden: aceites marinos altamente
refinados, fosfolipidos obtenidos de la yema del hue-
V0, organismos unicelulares como microalgas y hon-
gos y concentrados obtenidos mediante uso de
lipasas y posterior fraccionamiento (3).

Evolucion de la relacion w6/ w3 en la alimen-
tacion

Larelacion w6 / w3 en la alimentacion del hom-
bre se ha modificado a lo largo de la historia, en
respuesta a los cambios en |a dieta habitual. Al prin-
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Figura 1: Sintesis de los Acidos Grasos Esenciales en el Reino Vegetal
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Figura 2; Biosintesis de los Acidos Grasos de la familia w6 y »3. Tomado y modificado de Simopoulos A.P, 1991,
Omega-3 fatty acids in health and disease and in growth and development, Am J Clin Nutr 54: 438-463.
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cipio, el hombre era herbivoro hasta que con el des-
cubrimiento del fuego comenzo a incluir las carnes
en su alimentacion. La introduccion de la agricultura
y las practicas de cria de ganado modificaron sus
habitos haciendo gue se asentara en comunidades,
precursoras de las ciudades existentes en la actuali-
dad. Posteriormente, |a revolucion industrial, intro-
dujo importantes modificaciones que llevaron a un
incremento en el consumo de grasa animal (satura-
da) y de aceites vegetales ricos en w6, asicomoa la
introduccion de las conservas y a la hidrogenacion
de los aceites para la obtencion de margarinas, con
la concomitante disminucion en el consumo de pes-
cado, ricos en w3. Ademas, la incorporacion de la
técnica de prensado por extrusion y el proceso de
desodorizacion hizo posible la utilizacién de distin-
tos aceites vegetales en la preparacion cotidiana de
alimentos (Figura 3). ;

De esta manera, la relacion w6 / w3 que ini-
cialmente era de 1:1 6 2:1, se fue modificando paula-
tinamente, adoptando valores de 10-11:1 al
introducirse las fuentes vegetales, hasta llegarenla
actualidad a valores cercanos a 20-25:1 en las zonas
mas industrializadas (3,6,12).

Antecedentes histéricos

En 1950 muchos investigadores comenzaron a
estudiar los efectos que el aceite de maiz y de pes-
cado provocaban sobre las concentraciones séricas
de colesterol en pacientes con ateroesclerosis. Se
observd que el aceite de maiz, fuente de dcidos grasos
w6, reducia estos valores en particular cuando re-
emplazaba en la dieta a la manteca o a la grasa de
cerdo. En cuanto al aceite de pescado, fuente de &ci-
dos grasos w3, pese a disminuir simultaneamente
los niveles de colesterol y triglicéridos, no recibio en
sumomento |aimportancia que merecia. Asi, basa-
dos en sus propiedades hipocolesterolémicas, la dieta
Americana (USA) y también la de Europa Occidental,
reemplazo las grasas por los aceites vegetales de-
jando de lado a los dcidos grasos 3 al no ser consi-
derados agentes importantes en el control de las
enfermedades cardiovasculares, no obstante la evi-
dencia cientifica existente en ese momento.

Recién en 1970, la baja tasa de enfermedad
coronaria y cancer, encontrada en una poblacion de
esquimales en Groenlandia, que consumian eleva-
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das cantidades de pescado en su dieta habitual,
enfatiz Ia relevancia de aceites como el EPA, en la
prevencion de ataques cardiacos debido a sus efec-
tos antitrombaticos, al incremento en el tiempo de
sangria y a su capacidad de disminuir las concentra-
ciones de colesterol (6,12).

En 1980, sobrevino una época de gran expan-
sién en los conocimientos de los acidos grasos
poliinsaturados en general, y de los acidos grasos
de la serie w3, en particular. Hoy sabemos, que es-
tos acidos son esenciales para el normal crecimien-
to y desarrollo de los individuos y que juegan un
papel importante en la prevencion y tratamiento de
enfermedad arteriocoronaria, hipertension arterial,
artritis, cancer y otros desdrdenes inflamatorios y
autoinmunes. Para ello, el campo de la investigacion
ha sido vasto incluyendo trabajos en humanos, ani-
males y estudios en cultivos celulares (6,12).

Efectos sobre el sistema inmune

El estado nutricional de los individuos condi-
ciona el adecuado funcionamiento del sistema in-
mune. Diversos estudios han demostrado que el in-
cremento en la disponibilidad de &cidos grasos de la
serie w3, a partir del consumo de aceites de pesca-
do, provoca disminucion de la proporcion de AA en
los fosfolipidos de las membranas celulares, en fa-
vor de una mayor proporcion de EPA y DHA, siendo
este fenomeno dosis dependiente. Estudios adicio-
nales, han comprobado que la capacidad de reem-
plazar a los dcidos grasos w6 se ha visto también en
otras células como eritrocitos, plaquetas, células
endoteliales, células neuronales, fibroblastos, célu-
las de la retina y hepatocitos (2,6,13,14,15,16).

Estos dcidos grasos son reconocidos por su
capacidad de regular las funciones del sistema in-
mune, a través de la modificacion de funciones es-
pecificas entre los que podemos mencionar: reduc-
cion de la proliferacion linfocitaria, sintesis de
citoquinas, modificacion de la actividad de las célu-
las Natural Killer (NK) e incremento de la actividad
fagocitica (17).

La bibliografia internacional propone diferentes
mecanismos para explicar como los dcidos grasos
dietarios llevan a cabo este accionar. Entre ellos po-
demos citar: cambios en la fluidez de la membrana
celular, produccion de peroxidos y eicosanoides y
regulacion de la expresion de genes (17).
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Figura 3: Evolucion de la relacién w6/w3 en la alimentacion. Simopoulos A.P, 1931. Omega-3 fatty acids in health
and disease and in growth and development. Am J Clin Nutr 54: 438-463.
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Alteracion de la fluidez de la membrana celular

El tipo de fosfolipidos, la compaosicion en éci-
dos grasos y el contenido de colesterol de las
biomembranas, dependeran del aporte de lipidos de
la dieta, asi como de la cantidad y el tiempo de admi-
nistracion de los mismos. Estos seran determinan-
tes criticos de las propiedades fisicas de las mis-
mas y de su funcionalidad, afectando entre otras co-
sas la actividad integral de las enzimas, los meca-
nismos de transporte y la actividad de los recepto-
res que en ellas se encuentren (13,14).

Los fosfolipidos de las células mononucleares
humanas como por ejemplo linfocitos T, B y
monocitos, contienen un 6-10% de LA, un 1-2% de
dihomo-y-linolénico y un 15-20% de AA. En contras-
te, las proporciones de acidos grasos poliinsaturados
w3 son bajas; los niveles de ALA son raros mientras
que EPA y DHA representan el 0.1-0.8% y el 2-4%,
respectivamente (2,18).

Los cambios estructurales que afectan la flui-
dez de estas membranas, influirdn también en el
adecuado funcionamiento de las proteinas alli pre-
sentes que cumplen distintas funciones. Estas pro-
teinas forman parte de receptores de membrana, de
canales ionicos o pueden favorecer |a actividad de
distintas enzimas a través de la unién a su receptor.
Los cambios en la composicion lipidica de la mem-
brana celular de los macréfagos, pueden impedir la
union de determinadas citoquinas a sus receptores
especificos, comprometiendo la funcionalidad de
estas células.

Produccidn de perdxidos

El alto grado de insaturaciones que caracteriza
a los acidos grasos esenciales, sobre todo a los de
Ia familia 3, los hace susceptibles de sufrir feno-
menos de oxidacion, dando lugar a la formacion de
peroxidos, sustancias significativamente toxicas para
las células. Algunos autores proponen que el efecto
inhibidor que los &cidos grasos ejercen sobre la pro-
liferacion celular podria ser atribuida a la aparicion
de estos perdxidos. El incremento en la dieta de los
niveles de vitamina E se utiliza como una medida de
proteccion contra este proceso.

Sin embargo, otros autores han comprobado
que la inhibicion de la proliferacion celular no tiene
relacion con la formacion de peroxidos, ni se evita
por el agregado de nutrientes antioxidantes, siendo
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un efecto dependiente exclusivamente de la presen-
cia de &cidos grasos en la dieta (17,18).

Produccion de eicosanoides

Los eicosanoides se sintetizan a partir de dis-
tintos acidos grasos liberados a partir de los
fosfolipidos presentes en las membranas celulares
(19). Asi, el acido dihomo-y-linolénico originara
gicosanoides de la serie 1, el AA originara
eicosanoides de la serie 2 y el EPA originard
eicosanoides de la serie 3 (Figura 2).

El AA es liberado por accion de la fosfolipasa A,
la cual se activa en respuesta al estimulo celular.
Este acido, se caracteriza por ser sustrato de tres
sistemas enzimaticos diferentes: la ciclooxigenasa,
la lipooxigenasa y la via del citocromo P-450 (Figura
4). La primera contribuye a la formacion de
prostaglandinas (PG) y tromboxanos (TX) de la serie
2. Existen dos isoformas de ciclooxigenasa (COX-1y
C0X-2) (20). Lade tipo 2 (COX-2), que aparece como
respuesta a estimulos gue experimentan las células
del sistema inmune, seria la responsable de la mar-
cada produccion de prostaglandinas. Los monocitos
y los macrofagos seran productores de grandes can-
tidades de PGE, y PGF,, los neutrofilos producirdn
cantidades moderadas de PGE, y los mastocitos pro-
ducirén PGD,.

El metabolismo del AA, por accion de la
lipooxigenasa, conduce a la sintesis de diversos com-
puestos: hidroxi e hidroperoxidos (HETE y HPETE),
lipoxinas (A y B) y leucotrienos de la serie 4 (LTB,).
Existen tres isoformas de la lipooxigenasa cada una
de las cuales estara presente en células especifi-
cas. La 5-lipoxigenasa (5-LOX) sera caracteristica
de mastocitos, monocitos, macrofagos y
granulocitos, la 12-lipooxigenasa (12-LOX) se podra
encontrar en plaquetas y algunas células endoteliales
y la 15-lipooxigenasa (15-LOX) estara presente en
algunas células epiteliales (21,22).

Finalmente, la via del citocromo P-450
metaboliza al AA dando origen a epoxidos que luego
se reducen a dioles que van a tener propiedades
vasodilatadoras, movilizando grandes cantidades de
calcio (1,18,23,24).

La inflamacién es la respuesta inmediata del
organismo frente a una injuria o un proceso infeccio-
so. Por lo tanto, las prostaglandinas (PG), los
leucotrienos (LT) y demas compuestos relacionados,
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Figura 4: Formacidn de Eicosanoides a partir de Acido Araguidénico. COX, ciclooxigenasa; 5-L0X, 5-lipoxigenasa;
PG, prostaglandinas; HPETE, acido hidroperoxieicosatetraenoico; HETE, 4cido hidroxieicosatetraenoico; LT,
leucotrienos, Calder PC., 2001. Polyunsaturated fatty acids, inflammation and immunity. Lipids 36 (9): 1007-1024.
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cumplirén un papel importante en los procesos
inflamatorios y en la regulacién de la respuesta in-
mune.

Dentro de los efectos proinflamatorios atribui-
dos a la PGE, se destacan: estados febriles, apari-
cion de eritema, incremento de la permeabilidad
vasculary la vasodilatacion y produccion de dolory
edema en la zona injuriada, a través de otros agentes
como la histamina. Ademds, se ha demostrado, que
la PGE, inhibe la proliferacion de los linfocitos, dis-
minuye la actividad de las células NK e inhibe la
produccion de algunas citoquinas como el factor de
necrosis tumoral (TNF), IL-1, IL-2, IL-6 y ¢l interferon-
¥, cumpliendo en este caso un rol inmunosupresor y
anti-inflamatorio (Figura 5) (6,12,18,23).

Los LTB, incrementan la permeabilidad
vascular y mejoran el flujo sanguineo a nivel local,
actian como un potente agente quimioatractante de
leucocitos, inducen la liberacion de enzimas
lisozomales, inhiben la proliferacion linfocitaria y fa-
vorecen la actividad de las células NK. Por otra par-
te, se sabe que los LTB, regulan la produccion de
citoquinas como el TNF, la IL-1, la IL-2, 1a IL-6 y el
interferon-y (6,12,18,23).

Finalmente, el dcido 5-OH-gicosatetraenoico (5-
HETE) promueve, mientras que el 15-OH-
eicosatetraenoico (15-HETE) inhibe la proliferacion
linfocitaria (23).

En consecuencia, el AA serd precursor de una
gran variedad de compuestos con funciones opues-
tas, donde el efecto fisiolgico final dependera de la
concetracion de cada uno de ellos, la frecuencia de
sintesis y la sensibilidad de las células target.

La alimentacién con aceite de pescado, rico en
EPA y DHA, lleva a un reemplazo parcial de AA en las
membranas celulares, acompanado de una dismi-
nucion en los eicosanoides de la serie 2 (25,26,27).
Simultaneamente, se ha observado una menor libe-
racion de AA como respuesta a la inhibicion provo-
cada por los acidos grasos w3, de la fosfolipasa A,
(18,23,28).

El EPA compite con el AA por las mismas rutas
metabolicas, originando eicosanoides con una ac-
cion biolégica menos potente. La ciclooxigenasa dard
lugar a la formacion de PG y TX de la serie-3 y la
lipooxigenasa a leucotrienos de la serie-5 (LTB),
caracterizados estos Gltimos, por tener un efecto
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quimioatractante, mucho menos potente sobre los
neutréfilos (Figura 5) (18,23,29,30).

Algunos autores afirman que los LTB, y las PGE,
son inhibidores més potentes de la proliferacion
linfocitaria que los eicosanoides derivados del AA.
Sin embargo, otros investigadores han sugerido que
el efecto inhibidor no recaeria en los eicosanoides
producidos, sino en los propios dcidos grasos
(17,31).

Esta inhibicion juega un papel importante en la
disminuci6n de los trastornos inflamatorios que pa-
decen los individuos con enfermedad autoinmune
como artritis reumatoidea, psoriasis, esclerosis
multiple, enfermedad inflamatoria intestinal y asma,
debido al menor efecto inflamatorio que caracteriza
a estos eicosanoides (17,32).

Otro factor a tener en cuenta es la cantidad de
acidos grasos en |a dieta; elevados aportes de m3
provocan un marcado efecto sobre la funcién inmu-
ne o inflamatoria, mientras que cantidades menores
no las afectan. Algunos autores plantean que las dis-
crepancias en los resultados obtenidos podrian de-
berse a las diferentes condiciones experimentales
de los distintos trabajos de investigacion (18,23).
Cuando EPA y DHA representan menos del 10% de la
ingesta caldrica total, el efecto serd antiinflamatorio.

Los corticoides utilizados habitualmente como
terapia en algunas enfermedades autoinmunes, ac-
toan inhibiendo a las fosfolipasas que normalmente
favorecen la liberacidn de AA de las membranas bio-
I6gicas, responsable de la sintesis de eicosanoides
con propiedades inflamatorias, pero provocan per se
una distorsion en el metabolismo de los hidratos de
carbono a largo plazo.

Por otra parte, la aspirina y la indometacina -
antiinflamatorios no esteroides- inhiben a Ia
ciclooxigenasa provocando una exacerbacion de la
ruta de los LTB,, responsables también de procesos
anafildcticos. Por lo tanto, la incorporacion de dcidos
grasos w3 en la alimentacion, constituiria una alter-
nativa beneficiosa en reemplazo de estos corticoides,
puesto que los leucotrienos que se producen en es-
tas condiciones, poseen propiedades antiinflama-
torias.

Cuando la ingesta de w3 es del orden del 10%
de la energia total ingerida, los efectos sern de su-
presion de la respuesta inmune, como consecuen-
cia de la accion de la PGE,.
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Figura 5: Efectos Biologicos de los Eicosanoides derivados del AA y del EPA
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Finalmente, cuando los dcidos grasos w3 (EPA
y DHA) representan entre el 25-50% de la energia
total ingerida, se ha observado un efecto antitumoral.
En tumores coldnicos, estudiados en ratones, se com-
probd que EPA y DHA presentan un efecto antitumoral
marcado similar a la accion de las drogas
antineoplasicas, retardando no sélo la aparicion del
mismo sino también disminuyendo su tasa de creci-
miento.

Otros estudios en humanos sobre cancer de
colon y cancer mamario, llegaron a resultados simi-
lares y muy promisorios. En general, se concluye
que el mayor responsable de este comportamiento
es el EPA, al cual se le podria atribuir ademads una
accion anticaguética (33). Por lo tanto, a través de
estos estudios, se avala la idea de considerar a los
eicosanoides de la serie w3 como sustancias de
reconocida accion antiinflamatoria e inmunomo-
duladora (18, 23, 34, 35).

Regulacion de la expresion de genes

Los dcidos grasos de la serie w3 participaran
en diversas rutas de sefializacion intracelular a tra-
vés de |as cuales modulardn las funciones del siste-
mainmune (36). De acuerdo a la bibliografia interna-
cional, los acidos grasos liberados de los fosfolipidos
de las membranas celulares pueden actuar per se
como segundos mensajeros, en reemplazo de los ya
conocidos como el AMP ciclico o bien regular en
forma directa y rapida la transcripcion de genes es-
pecificos. Se ha descripto, que en algunos estudios
realizados en animales alimentados con aceite de
pescado, se produjo incremento en los niveles de
mRNA de algunas citoquinas como IL-2, IL-4 y dis-
minucion en otras como IL-1, IL-6 y TNF (12,17,37,38).

Como se mencion6 previamente, los cambios
en la composicion lipidica de las membranas celu-
lares pueden afectar distintos mecanismos
inmunologices como: proliferacidn linfocitaria, sin-
tesis de citoguinas, actividad de las células NK y
fagocitosis.

Los efectos observados sobre la profiferacion
linfocitaria, dependen del tipo y tiempo de adminis-
tracion de los 4cidos grasos dietarios. EPA y DHA
suprimen significativamente dicha proliferacion, en
comparacion con dietas ricas en grasas saturadas
(39). Sin embargo, algunos trabajos demuestran que
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estos efectos no fueron los mismos cuando se reci-
bia aceite de pescado directamente, que cuando se
administraba un suplemento conteniendo EPA y DHA.
El DHA no logré inhibir la actividad de todos los
linfocitos tal como lo hacia el aceite de pescado,
postulandose, que tal vez la diferencia radicaba en
que el aceite modula la respuesta inmune a través
de la accion del EPA y sus eicosanoides, mas que
del DHA (17,18,23,40,41,42).

Los Acidos grasos tiene también Ia capacidad
de inhibir la produccion de cifoquinas. Es interesante
recordar que una de las funciones que caracterizan a
estos mensajeros quimicos es la capacidad de esti-
mular la proliferacién celular de linfocitos. Por lo tan-
to, silos dcidos grasos actdan inhibiendo la produc-
cion de citoquinas, por extension se esté inhibiendo
también la proliferacion celular. Dentro de las
citoguinas que se estudiaron podemos citar la IL-1,
la IL-2 y TNF, presentado los acidos grasos de la
serie w3 los efectos mas destacados (18,23,40).
Dentro de las teorias propuestas para explicar este
comportamiento se ha sugerido la inhibicién en la
expresion de la molécula que va a constituir el re-
ceptor para esa citoquina; o bien la regulacion a nivel
transcripcional de la produccién del mRNA de esta
citoquina (17).

Las células NK protegen el organismo contra
virus, bacterias infracelulares y células tumorales.
Estudios recientes cuestionan si los efectos del aceite
de pescado son debido al EPA o al DHA. La adminis-
tracion de dietas con altos niveles de DHA (6gr/dia)
fueron capaces de emular las propiedades de los
aceites de pescado; mientras que bajas cantidades
demostraron no ejercer ninglin efecto inmunolégico
(18,23,40).

Por otra parte, un estudio realizado en huma-
nos demostro gue la administracion endovenosa de
triglicéridos conteniendo EPA suprimia la actividad
de los NK en sangre periférica, llevando & los auto-
res ala conclusion de que estos eventos serian con-
secuencia de la accion directa de los eicosaneides
producidos por este acido. (17)

La fagocitosis es un mecanismo implementado
por las distintas células para eliminar microor-
ganismos y particulas extraias mediante la produc-
cion de vesiculas endociticas. Por lo tanto, la fluidez
de la membrana juega un importante papel en este
proceso. En concordancia con lo analizado hasta
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ahora, la actividad fagocitica de los macréfagos se
incrementd cuando las dietas eran ricas en EPA y
DHA. Nuevamente, |a explicacion de estas observa-
ciones se asocio ala produccion de los eicosanoides
respectivos (18,23).

Es importante destacar ademas, que los aci-
dos grasos esenciales LA, ALAy AA, precursores de
los eicosanoides antes mencionados, son capaces
también de modular el funcionamiento del sistema
inmune. No obstante, el EPA y el DHA son reconoci-
dos como los compuestos con mayor actividad bio-
logica (18,23).
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