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DEFICIENCIA DE ACIDOS GRASOS ESENCIALES EN EL FETO

Y EN EL RECIEN NACIDO PRETERMINO

Dra. Virginia Diaz-Arglielles Ramirez-Corria’

RESUMEN

Se informa que los &cidos grasos poliinsaturados de cadena larga son esenciales en la
nutricion del feto y el recién nacido (RN). Tanto la familia omega 3(w-3) como la
omega 6(w-6), tienen 2 actividades biol6gicas importantes que son la integridad de las
membranas celulares y la formacion de prostaglandinas y tromboxanos. El cerebro
fetal se desarrolla precozmente y el 60 % de su material estructural son los lipidos, por
lo tanto existe una relacion entre el estado nutricional de la madre y la acrecion de
nutrientes durante el embarazo. El 70 % del nimero total de neuronas se divide antes
del nacimiento a término y los acidos grasos esenciales desempefian un papel
determinante. La placenta tiene un transporte preferencial a finales del tercer trimestre,
de &cido araquidonico (AA) y docosahexaenoico (DHA), pues los mecanismos de
desaturacion y elongacion son inmaduros en el RN a término. La deficiencia de écidos
grasos poliinsaturados de cadena larga en € RN pretérmino afecta fundamental mente
el desarrollo cerebral y de la retina a largo plazo y se manifiesta con trastornos
hematol 6gicos, dermatitis, hipotonia, entre otros, de forma precoz. Se exponen las
recomendaciones de la FAO/OMS y de la ESPGAN en relacién con el aporte dietético
de écidos grasos esenciales en las formulaciones de leches artificiales y las ventajas de
la leche materna biolégica para los RN de este grupo de peso.

DeCS: ACIDOS GRASOS NO SATURADOS/genética; RECIEN NACIDO/fisiologia.

En 1929, Georgey Mildred Burr intro-
dujeron &l concepto dequeel crecimientoy
desarrollo adecuados de animales, y
posiblemente de seres humanos, puede
requerir componentes especificos de la
grasa, al demostrar quelasratas criadas con
una dieta sin grasas no crecian ni se
reproducian. Hasta este momento, se creia

gue las grasas alimentarias no tenian una
mision especia enlaaimentaciony quesi
seingerian cantidades defrutasy vegetales
diariamente se satisfacian las necesidades
devitaminasy mineralesy conelloladieta
era adecuada. En una serie de articulos
clésicos, Evansy Burr sugirieron que podria
existir una nueva vitamina que nombraron
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«vitamina F», e identificaron asi a estas
sustancias necesarias para € crecimiento.
Burr y Burr introdujeron el concepto de
acidos grasos esenciales como los acidos
grasos que no pueden ser sintetizados por
€l organismo.*?

Futterman en 1971, relaciond la defi-
cienciade &cidosgrasosomega 3 (w-3) con
registros electrorretinograficos anormales
en animales, y a partir de estos trabgjos se
demostré més tarde en humanos que una
funcion optimadefotorreceptoresrequiere
delapresenciaaln en pequefias cantidades
de&cidosgrasosderivadosdelafamiliadel
alinolénico.?

El cerebro fetal se desarrolla precoz-
mente y depende de la salud y nutricién
materna. Hace una gran inversion en los
sistemas de membranay por consiguiente
su desarrollo y funcién dependen en gran
partedeloslipidosy energiay deunsistema
vascular eficiente. A su vez, el sistema
vascular es un sistemarico en membranas
gue depende de los lipidos para su
desarrolloy funcion.

El 60 % del materia estructural del
cerebro son loslipidos, por 1o que después
del nacimiento, ésteutilizacasi €l 60%dela
energia aportada por laleche maternay el
sustrato mas importante para esta energia
esel acido oleico.®

EMBARAZO Y DESARROLLO
FETAL

El crecimiento y desarrollo del feto
dependen del aporte materno de acidos
grasos esenciales.* La dieta de la madre
antes de la gestacion determina el estado
nutricional materno en cuanto a &cidos
grasos esencial es, porgque esos nutrimentos
seamacenan en el tegjido adiposo y pueden
utilizarse por medio de lipdlisis. El feto
humano, lo mismo quelapersonaadulta, es
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incapaz de sintetizar los &cidos grasos
esenciaesy por tanto deben proceder dela
circulacion maternay atravesar laplacenta.

Existen discrepancias entrelos autores
acercadelainfluenciadel estado nutriciona
maternoy laacrecion de nutrientes durante
el embarazo. En un estudio realizado por
Crawford en la poblacién de Hackney,
donde la incidencia de bajo peso a nacer
era alta, encontré ingestiones bajas de
vitaminasy &cidos grasos en estas madres,
en relacion con un grupo control de mujeres
que tuvieron nifios de buen peso al nacer.®

Otros estudios no observaron correla-
cién entre la nutricion materna durante el
tercer trimestrey los lipidos séricos de sus
descendientes, y enfatizaron en la
necesidad de una adecuada nutricién y un
buen estado nutricional de écidos grasos
desde etapas tempranas del embarazo y
durantelalactancia, paralograr unabuena
transferencia de grasa y acidos grasos a
fetoy al recién nacido.®

Jarocka-Cyrta y otros estudiaron €l
transporte placentario dew-3y w-6 en ratas
alimentadas con dietas semisintéticas
enriquecidas con estos acidos grasos y
otras con dietas deficitarias, y examinaron
el crecimiento y desarrollo de la mucosa
intestinal de sus descendientes. Compro-
baron que las dietas pobres en «w-6/w-3
durante el embarazo, se relacionaban con
aumento del flujo y absorcion de 18:0y
18:3 w-3 a nivel de ileon y con pobre
desarrollo y crecimiento de la mucosa
intestinal del feto. Concluyeron que la
ontogeniadel intestino estabacriti-camente
influida por la dieta materna durante la
gestacion, y modificaba poco durante la
lactanciay por lo tanto cualquier cambio en
la dieta para favorecer un adecuado
desarrollointestinal deberd ser introducido
antesdel nacimiento.”

La malnutricion materna afecta la
calidad del huevo o embrién al igual que



ocurre en otras especies animaesen las que
la naturaleza prepara a individuo para la
concepcion. El huevo de un pgjaro se pone
con & 100 % de los nutrientes necesarios
paraconvertir lacéulafertilizadaen un pollo.
En el embarazo humano, la secrecion del
ovulo se suprime por debajo de un
determinado nivel de grasa corporal ® El
crecimiento placentario se generadurantela
primeramitad del embarazoy € crecimiento
fetal seproduceenlalltimamitad. Escesd
mecanismo paralanutricion fetal quesecrea
por delante de las necesidades.

El &idolinoleico parecequeatraviesala
placenta, porque es mayor su concentracion
enlamadre que en € feto deformacontinua
durante el embarazo; sin embargo, € &cido
araquidénico (AA) estdaumentado en € feto
probablemente por un transporte preferencia
desdelaplacentaafinalesdel tercer trimestre
o0 por metabolismo feta con desaturacion'y
elongacion.® Uauy-Dagach plantea que la
placentatransportade formaselectivaAA y
docosahexaenoico (DHA) desde el
compartimento materno haciad feto, loque
da por resultado enriquecimiento de esos
&cidos grasos poliinsaturados de cadena
larga(LCPUFA) enloslipidoscirculantesde
feto. Esto ocurre durante € tercer trimestre,
cuando las demandas fetales para el
crecimiento neural y vascular son mayores.
Estasreservas hepéticasfetales sdlo bastan
para apoyar el crecimiento del cerebro 2
6 3 dias sin aporte exdgeno.®

Rodriguezy otrosmidieron lacompo-
sicién de &cidos grasos de fosfolipidos en
higados fetales entre las 17 y 36 semanas
de EGy halaron de formasignificativala
presencia de w3y w-6 y de actividad de
lasenzimas delta-5y delta-6 tan temprano
comolas 17 semanasde EG, y su actividad
se incrementaba y estabilizaba durante €l
3er trimestre.*

Estudios realizados por Ballabriga en
Barcelona con fetos humanos fallecidos
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entre 22y 45 semanas de EG, comprobaron
la relacion entre acidos grasos esenciales
w-3y w6y lamaduracién cerebral enfetos
duranted Ultimotrimestredel embarazo. Los
principales cambios observados en el
procencéfal o, en este estudio, sugieren que
el indice de elongacion del AA aumenta
significativamente durante el tercer
trimestre delagestacion; queamedidaque
la maduracion progresa, e AA disminuye
en el fosfoglicérido de etanolamina en el
procencéfaloy aumentaen e fosfoglicérido
de colinacomo resultado delaactivacion o
inhibicién de la elongacién, hasta los
miembros mas grandes de la serie. Hay un
incremento delaproporcion 22:4 w-6/22:5
w-6 que sigue un perfil parabdlico durante
€l Ultimo trimestre de lagestacion.*?

El contenido total de LCPUFA de la
familia w-3 esmayor en el cerebelo queen
el procencéfalo, probablemente depen-
diendo de la mayor concentracién celular
del cerebelo y consiguientemente de la
existenciade méas membranas enriquecidas
conDHA.

Estos datos indican que cualquier
intervencién para reducir €l bajo peso a
nacer y los trastornos asociados del
desarrollo neurol 6gico, sedebeiniciar antes
delaconcepcion. Debemosrecordar quela
diferenciacion y division celular, se
producen en el embrion incluso antes de
gue la madre sepa que estd embarazada e
incluso antes de que la placenta pueda
desempefiar un papel protector sobred feto,
pues aln no estd formada y que una vez
nacidos, la necesidad de aportar estos
acidos grasos es indiscutible. 34

Como seplanted anteriormente, € 70 %
del nimero total de neuronas se divide
antesdel nacimientoy paraelloslosacidos
grasos esenciales tienen un papel determi-
nante. Cualquier proceso que dificulte el
flujo placentario o que provoque un
nacimiento pretérmino, favorecera la no



acrecion delipidosy otros nutrimentos, los
cuales incrementan el flujo placentario
duranteel Ultimo trimestre del embarazo.

PAR:TICIPACION NUTRICIONAL
DE ACIDOS GRASOS
ESENCIALES EN PREMATUROS

Los principales componentes de los
acidos grasos cerebrales son €l DHA y €
AA. El 60% del materia estructural cerebral
estacompuesto por lipidos. El fosfoglicérido
de colinaes cuantitativamente el fosfolipido
maéas abundante del cerebro humano y el
fosfoglicérido de etanolaminatieneun ato
contenido en LCPUFA derivados de los
acidos grasos esenciaes de la dieta.>'®

La vulnerabilidad especial para tener
deficiencia de &cidos grasos esenciaes la
tieneel prematuro, y aumentainversamente
proporciona conlaEG d nacer, dadalafata
virtual dereservasdetejido adiposo al nace,
lainmadurez de la via metabdlica para €l
alargamiento y la desaturacion de &cidos
grasosy losingresosinadecuados de acido
linoleicoy a-linolenico proporcionados por
formulasindustriales.316

Dentro del SNC, la retina muestra
niveles elevados de DHA que es captado
preferentemente por laretinaen desarrollo
durante la Ultima parte de la gestacion, a
mismo tiempo que el AA disminuyeconla
maduracion retiniana, sobre todo en el
fosfoglicérido de etanolamina. Loscambios
competitivosentrelasfamiliasw-3y w-6se
expresan por el indice DHA/AA que
aumenta siguiendo un perfil parabdlico
durante lamaduracién delaretinahumana,
igual que ocurre en el procencéfalo e
higados humanos.*”

A medida que disminuye la edad
gestacional a nacer, lainmadurez cerebral
al igual que de otros tejidos aumenta de
manerainversamente proporcional. El recién
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nacido dependera entonces del aporte
exdgeno de nutrientes y nunca llegard a
alcanzar una acrecion de éstos similar ala
quelograriaen €l Gtero materno. Eseste el
principal reto del neonat6logo en la
nutricion de estos pequefios, y tratar de
disminuir los dafios que a largo plazo
siempre ocasiona unanutricion inadecuada
en este periodo critico delavida.

Los PUFA de cadena larga son
condicionalmente esenciales en pretér-
minos a nacer con pocareservade lipidos
en sus depdsitosy laleche maternaa pesar
decubrir las necesidades del RN atérmino,
no lograen el menor de 1 500 g aportar las
cantidades necesarias para un crecimiento
y diferenciacién acelerados.

DEFICIENCIA DE ACIDOS
GRASOS POLIINSATURADOS
DE CADENA LARGA EN
PREMATUROS DE MUY BAJO
PESO AL NACER

Los RN més vulnerables de presentar
esta deficiencia, por supuesto que son los
pretérminos de muy bajo peso, aunque no
podemos descartar este déficit en RN a
término que han sido alimentados con
férmulas pobres en grasas o que por alguna
afeccion han mantenido una alimentacion
parenteral prolongadacarente delipidos, o
presentan un sindrome de malabsorcién
intestinal sobre todo posquirdrgico.8°

Las manifestaciones clinicas no son
inmediatas al nacimiento, apesar dequese
interrumpe e suministro de acidos grasos
durantelaetapafetal de mayor acrecion, el
RN conserva algunas reservas para pasar
los primeros diasdevida. Si esalimentado
conlechematernabiol 6gica, éstale aportara
cantidades aceptables que permiten
continuar el desarrollo y diferenciacién
celular. En el caso que no halla un



suplemento adicional, sobre todo en los
més pequefios, digase menoresde 1 000 g
028 semanasde EG, el riesgo de presentar
unadeficienciade &cidos grasos esenciales
esmayor.

La deficiencia de acidos grasos
esenciales descrita por primera vez en los
afos 30, se ha demostrado en nifios con
nutricién parenteral prolongada exenta de
grasas y en RN alimentados con formulas
pobres en &cidos grasos esenciales o con
relacion inadecuada de las series w3/wb,
con |os escasos depdésitos de &cidos grasos
esenciales y en e prematuro, con la baja
tasa de incorporacion de &cidos grasos
poliinsaturados de cadena larga a partir de
los precursores.®1920

Un RN inmaduro de 1 000 g de peso
requieredrededor de50a 75 kea/kg/diapara
mantener una tasa metabdlica en reposo s
se tienen en cuenta los incrementos por
dificultad respiratoria, trastornos de la
natremia, asfixia, trastornosen laregulacion
térmica, infeccion, etcétera. Por su reserva
caloricano proteicalimitada, estoslactantes
deberén movilizar pronto los &cidos grasos
cuando no tienen un aporte exdgeno
adecuado.

Generalmente durantelosprimerosdias
de vida el aporte parenteral se limitaala
administracion de glucosay proteina, con
un incremento en los niveles de insulina
gue bloguean la salida del &cido linoleico
del tejido adiposo. En estos casos € déficit
puede aparecer de formaprecoz.

A corto plazo se caracteriza por
crecimiento inadecuado, dermatitis, hipo-
pigmentacion, hipotonia, incremento del
indice metabdlico, dteracionesdel equilibrio
del agua, fragilidad y permeabilidad
aumentadas de membranas celulares,
cambiosel ectroencefa ogréficos y eectrocar-
diogréficos, e incremento en la suscep-
tibilidad ainfecciones. Estas manifestaciones
desaparecen cas todas cuando seadministra
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una dieta que proporcione € 2 % de las
caoriascomo &cido linoleico. 142

L os sintomas de deficiencia de &cidos
grasos esenciales w3 son mas leves, e
incluyen: dermatitis que no cede con
complementos de &cido linoleico, funcién
visual anormal y neuropatiaperiférica.

Estudios sobre los valores w-3 de
cadena larga en la retina y en diferentes
Organos después de la nutricién parenteral
total, sugieren que una deficienciarelativa
de &cidos grasos «w-3 puede aparecer no
sblo por un déficit de su aporte, sino por un
aumento de la dosis de linoleato en las
férmulas adaptadas que favorezca la
eleccion delas enzimas d desaturasas por
lafamilia w-6, einduzcan unadeficiencia
relativa de &cidos grasos w-3 debido al
exceso de &cidos grasos w-6.1%

Las manifestaciones de déficit de
acidos grasos esenciales se extiende a los
elementos formes. La composicion en
acidos grasos de los hematies cambia con
el linoleato deladietalo mismo que ladel
plasma, pero los cambios se evidencian con
maés lentitud. El sangramiento de origen
desconocido en los pretérminos y sobre
todo en los malnutridos no esinfrecuentey
puede estar en relacion con un déficit de
AA precursor del tromboxan A, pues un
blogueo de su sintesis da lugar a un
trastorno de la agregacion plaquetaria.
Friedman estudié a prematuros que
recibian alimentacion parenteral y presen-
taban precozmente deficiencia clinica de
acidos grasos esenciales, y observo tras-
tornos de la agregacion plaquetaria y
signosclaros de desagregacion en relacion
con controlesnormales. El déficit de &cidos
grasos esenciales quizéas reduzca la
disponibilidad de AA paralosfosfolipidos
de membrana plaquetarios, los cuales son
importantes en el fendbmeno de agre-
gacion, 1812

Se ha observado una disminucion de
la sintesis de prostaglandinas en lactantes



con déficit de &cidos grasos esenciales, 1o
gue no puede corroborarse inequivo-
camente. Se puede evaluar la disminucién
de dicha sintesis a través de la determina-
cién del metabolito urinario principal delas
prostaglandinasE, y E,: acido 7 a.hidroxi-
5,11-dicetotetra-norprostano 1,16-dioco
(PGE-M). Dado que el PGE-M esd producto
terminal de una secuencia de 15-hidroxi-
genacion, reducciony By w-oxidacién de
las prostaglandinas E, y E, toda disminu-
cién de su excrecion reflegjadisminucion de
lasintesis de prostaglandinasy de su ciclo
metabdlico en el organismo.?413

La hemorragia periventricular que se
observa con frecuencia entre los RN de
MBPN puede estar relacionada con la
deficiencia en éstos de DHA. Es probable
gue una reduccioén del aporte de precurso-
res para el crecimiento de las membranas,
contribuye a la fragilidad del sistema
vascular e interviene en lahemorragia. La
red vascular que nutre al cerebro en
desarrollo, necesariamente tiene que
desarrollarse agran vel ocidad paraacomo-
darseal crecimiento cerebral quetienelugar
en ese momento; sin embargo, en el
pretérmino los niveles de AA y DHA
pueden disminuir alos5 a6 diasde nacido,
alab5taparte delosencontradosen el aporte
placentario fetal. Estos 2 &cidos grasos
ademas de ser componentes claves de las
membranas neural y vascular, influyen en
la regulacion del flujo sanguineo y la
coagulacion através de | os eicosanoides.*°

La especie molecular principal de la
fosfatidilcolina del tejido pulmonar es la
dipamitoilfosfatidilcolina. Seconsideraque
esta especie desaturada de fosfatidilcolina
desempefia un papel importante en la
determinacion de las propiedades de
superficie del surfactante pulmonar, € cual
tiene ademas en su composicién otros
componentesfosfolipidicos muy caracteris-
ticos. Enel RN con EMH, el déficit deécidos
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grasos esenciales puede empeorar el
cuadro clinico, deteriorar las propiedades
tensioactivas superficiales del surfactante,
y contribuir al desarrollo delaDBP. A su
vez la nutricion en estos pacientes se ve
seriamente afectada y requiere de
suplementos energéticos, de &cidos grasos
esenciales y antioxidantes.??

Desde hace algun tiempo se sabe que
ladeficienciaw-3 especificapuede conducir
a deficiencias en la capacidad de
aprendizaje.?? L os segmentos externos de
los bastones fotorreceptores del ojo, son el
sistema receptor celular més sensible, y
poseen €l proceso de amplificacion de sefid
més activo.'” El gran empleo de DHA por
los segmentos externos del fotorreceptor
ha planteado la captacién altamente
selectiva de DHA por éste, y desempefia
un papel posiblemente importante en la
patogeniadelaretinopatiadel pretérminoy
otros trastornos visuales comunes en este
grupo de RN.

En RN a término alimentados con
formulas carentes de acidos grasos
poliinsaturados, se ha demostrado que las
puntuaciones de las pruebas visuales y del
desarrollo son mas bajas que en los
amamantados. Lasformulas que utilizaban
solo aceites de pescado como fuente de
acidos grasos esenciales, redujeron los
niveles de AA en plasma y fosfolipidos
eritrocitarios. Variosestudios, entrelosque
se encuentran los de Carlson y otros,
hallaron correlacion positiva entre el
contenido de AA, el crecimiento y
resultados de las pruebas cognoscitivas®

Unaadecuadasuplementacion de&cidos
grasos esenciales en €l neonato esvita para
e desarollodptimode SNCy laretina. Debera
adecuarse seguin las recomendaciones la
relacion w-6/w-3y adicionar alasuplementa
cion dementosantioxidantescomo vitaminas
CyE.



SUMMARY

It is reported that the long chain polyunsaturated fatty acids are essential in the
nutrition of the fetus and of the newborn infant. Both, the omega 3 family 3(W-3)
and the omega 3(W-6) have 2 important biological activities, which are the integrity
of the cellular membranes and the formation of prostaglandins and thromboxanes.
The fetal brain develops early and 60 % of its structrural material are lipids, therefore,
there is a relationship between the nutritional status of the mother and the decreasing
of nutrients during pregnancy. 70 % of the total number of neurons are divided before
term birth and the essential fatty acids play a decesive role. The placenta has a
preferential transportation of arachidonic acid (AA) and docosahexaenoic acid (DHA)
at the end of the third trimester, since the mechanisms of desaturation and elongation
are immature in the term newborn infant. The deficiency of long-chain polyunsaturated
fatty acids in the preterm newborn infant affects mainly the brain and retina
development in the long term and its manifestations are early hematological disorders,
dermatitis and hypotonia, among others. The recommendations made by the FAO/
WHO and by the ESPGAN regarding the diet value of the essential fatty acids
contained in the formulations of artificial milk, as well as the advantages of biological
maternal milk for the newborn infants in this weight group are explained.

Subject headings: FATTY ACIDS, UNSATURATED/ genetics; INFANT, NEWBORN/
physiology.
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