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RESUMEN

Los &cidos grasos en acuicultura y la nutricibn humana son unas de las principales
areas de interés e investigacion en el campo de la ciencia de la nutricion. Los
resultados de estas investigaciones tienen consecuencias de amplio alcance para
los consumidores, los responsables del cuidado de la salud, y los educadores
nutricionales, asi como para los productores, elaboradores y distribuidores de

alimentos.

Dado que la principal fuente de acidos grasos omega-3 en la dieta humana es el
pescado, y teniendo en cuenta que la acuicultura se plantea como una alternativa
a la crisis de capturas del sector pesquero (FAO, 2004), es de extraordinaria
importancia asegurar la correcta nutricion de los peces de cultivo no sdlo de cara a
asegurar su buen desarrollo y estado de salud, sobre todo para garantizar su

calidad con vistas al consumo humano.

Con excepcion de los peces, los lipidos y especificamente los acidos grasos, son
la fuente preferida de energia metabdlica en todos los animales, ademas cumplen
importantes funciones estructurales en las células, son precursores de

eicosanoides y reguladores de la expresion génica.

Debido a las nuevas tendencias gastronémicas la relaciéon del consumo de acidos
grasos omega-6/omega3 se encuentra desequilibrada en proporciones de 15:1,
ocasionando problemas serios de salud. Es de suma importancia la busqueda de
nuevas tecnologias y fuentes alternativas para la obtencion de acidos grasos
como el EPA y DHA para consumo humano que con el paso del tiempo aumenta y
debido a una sobreexplotacion de la pesca a nivel mundial es mas dificil tenerlos

disponibles en la dieta.

Palabras clave: Acuicultura, Nutricion, Consumo, Nuevas fuentes.
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ABSTRAC

Fatty acids in human nutrition and aquaculture are among the main areas of
interest and research in the field of nutrition science. The results of this research
have far-reaching consequences for consumers, responsible for health care, and

nutritional educators, as well as for producers, processors and food distributors.

Since the main source of omega-3 fatty acids in the human diet is fish, and
considering that aquaculture is proposed as an alternative to the crisis of fisheries
catches (FAO, 2004), is extremely important to ensure proper nutrition of farmed
fish not only face to ensure proper development and health, especially to ensure its

quality for human consumption.

With the exception of fish, specifically lipids and fatty acids are the preferred
source of metabolic energy in all animals also plays important structural roles in

cells are precursors of eicosanoids and regulators of gene expression.

Due to new culinary trends the ratio of fatty acid intake is unbalanced omega-
6/omega-3 in proportions of 15:1, causing serious health problems. It is important
to search for new technologies and alternative sources for the production of fatty
acids such as EPA and DHA for human consumption over time increases and due

to overfishing worldwide is more difficult to have them available in diet.

Keywords: Aquaculture, Nutrition, Consumer New sources.
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INTRODUCCION

Los &cidos grasos en acuicultura y la nutricibn humana son unas de las principales
areas de interés e investigacion en el campo de la ciencia de la nutricion. Los
resultados de estas investigaciones tienen consecuencias de amplio alcance para
los consumidores, los responsables del cuidado de la salud, y los educadores
nutricionales, asi como para los productores, elaboradores y distribuidores de

alimentos.

Los acidos grasos pertenecientes al grupo de los omega-3 tienen también una
extraordinaria importancia en la nutricibn humana. Estos &cidos grasos se han
relacionado con la prevencion y modulacion de ciertas enfermedades cada vez
mas comunes en las civilizaciones occidentales, como son las enfermedades
coronarias, enfermedades autoinmunes e hipertension y enfermedades

neurodegenerativas como la enfermedad de Alzheimer. (Conquer, 1997).

Dado que la principal fuente de acidos grasos omega-3 en la dieta humana es el
pescado, y teniendo en cuenta que la acuicultura se plantea como una alternativa
a la crisis de capturas del sector pesquero (FAO, 2004), es de extraordinaria
importancia asegurar la correcta nutricion de los peces de cultivo no soélo de cara a
asegurar su buen desarrollo y estado de salud, sobre todo para garantizar su

calidad con vistas al consumo humano.

El objetivo del presente trabajo es describir la importancia de los acidos grasos en
la acuicultura, la nutricion humana, asi como explicar el desarrollo del proceso
metabdlico que conlleva a la biosintesis de acidos grasos lo que implica ser un
tema de interés para los encargados de la nutricibn humana y animal. La
metodologia aplicada para ésta compilacion fue la revision de diversas fuentes
cientificas, como articulos de revistas, tesis, libros y paginas de internet divida en

tres capitulos presentados a continuacion.
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1. LOS ACIDOS GRASOS Y SU METABOLISMO

1.1 Nomenclatura de acidos grasos

Un &cido graso es una biomolécula de naturaleza lipidica formada por una larga
cadena hidrocarbonada lineal, de diferente longitud o numero de atomos de
carbono en cuyo extremo hay un grupo metilo (CH3-) (Devlin, 2004). Los demas
atomos tienen libres dos enlaces, que son ocupados igualmente por atomos de
hidrégeno (-CH2-CH2-CH2-). En el otro extremo de la molécula se encuentra el
grupo carboxilo (-COOH) que es el que se combina con uno de los grupos
hidroxilos (-OH) de la glicerina o propanotriol, reaccionando con él. El grupo
carboxilo es de caracter acido y el grupo hidroxilo basico 6 alcalino (Devlin, 2004)
(Figura 1).

a) Acido palmitico

i § 3N
C-C-C-
1 H H

1 H H HH
= T S
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H HHH

T-y-T

T
H H

\ Carboxilo
b) Acido palmitoleico

Figura 1. Estructura de un acido graso saturado (a) y un insaturado (b) con sus respectivos extremos
metilo y carboxilo.

Los acidos grasos difieren entre si principalmente en longitud de la cadena de
hidrocarburos y en el nimero y posicion de los enlaces insaturados. Basandose en
las caracteristicas antes mencionadas, los acidos grasos se pueden agrupar en
familias de acuerdo con el nimero de dobles enlaces en la molécula. Los &cidos
grasos sin dobles enlaces se conocen como acidos grasos saturados, los que

tienen un doble enlace se llaman monoinsaturados; y los que tienen dos o mas
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dobles enlaces son llamados &cidos grasos poliinsaturados (PUFA por sus siglas
en inglés). (Sargent et al, 2002).

Existen dos sistemas principales de nomenclatura utilizados para identificar acidos
grasos de forma individual (Delta y Omega), basandose en la longitud de su
cadena, en el grado de instauracion (numero de dobles enlaces) y la posicion de
los dobles enlaces en la cadena carbono. La longitud de cadena y el niumero de
enlaces insaturados se muestran como numeros separados por dos puntos en
ambos sistemas, con el nimero de atomos de carbono en la cadena presentada
antes de los dos puntos y el nimero de dobles enlaces que se presentan después

de los dos puntos (Sargent et al., 2002).

Por ejemplo, 20:4 representa un &cido graso con una longitud de cadena de 20
carbonos con cuatro dobles enlaces. Las dos nomenclaturas difieren en la forma
en que se representan las posiciones de los dobles enlaces. Con la nomenclatura
A (delta), los carbonos en la cadena se cuentan desde el grupo carboxilo por lo
que los numeros después del A indican las posiciones de cada doble enlace en la
cadena contados a partir del carbono del extremo carboxilo que se numera como
uno. Por lo tanto, 20:4 A5, 8, 11, 14 (acido araquidonico) es una cadena de 20
carbonos de largo con cuatro dobles enlaces situados en los carbonos 5, 8, 11 y
14 desde el extremo carboxilo. Esta nomenclatura ha sido muy popular en quimica
ya que detalla las posiciones de todos los enlaces y ha sido el sistema utilizado

tradicionalmente para nombrar las enzimas desaturasas (Tabla 1).

A través de los afios, una nomenclatura alternativa ha demostrado ser popular en
la biologia y la nutricibn. La nomenclatura n (Omega) cuenta los atomos de
carbono en la cadena desde el extremo metilo y por lo tanto también se ha
denominado la omega o sistema de "n", como el ultimo carbono denominado w.
En esta nomenclatura, el nimero después de la n (0o w) indica la posicion del
primer doble enlace en la cadena contado a partir del extremo metilo de la cadena

de carbono.
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Por lo tanto, mediante la especificacién de la posicién del primer doble enlace en
la cadena, se puede definir la ubicacion de los otros posibles enlaces. Entonces
siguiendo con el ejemplo anterior, el acido araquidénico se representa como
20:4n-6 (6 20:4 w6) lo que indica que el primer doble enlace est4 situado al sexto
atomo de carbono desde el extremo metilo. Ambas nomenclaturas representadas

en la figura 1.

En la siguiente figura (Fig. 2) el acido araquiddnico (20:4 A5, 8, 11, 14) como un
ejemplo de la nomenclatura A (a); esta designacion cuenta los carbonos en la
cadena a partir del extremo carboxilo de la cadena. (b) acido araquidénico (20:4n-
6) como un ejemplo de la nomenclatura omega (n-) que cuenta los atomos de

carbono en la cadena a partir del extremo metilo de la cadena.

a)
Q
19 17 15 14 12 11 9 B & 5 3 1
20 18 16 13 10 7 4 2z OH
b)

O
2 4 6 7 % 10 1z 13 15 16 18 20

1 3 5 8 11 14 17 19 OH

Figura 2. El acido araquidénico (20:4 A5, 8, 11, 14) como un ejemplo de la nomenclatura A (a); esta

designacién cuenta los carbonos en la cadena a partir del extremo carboxilo de la cadena. (b) acido

araquidonico (20:4n-6) como un ejemplo de la nomenclatura omega que cuenta los a&tomos de carbono en la

cadena a partir del extremo metilo de la cadena.
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Tabla 1. Estructura y nomenclatura de los principales acidos grasos de cadena larga.

Designacién w Designacién A Nombre Nombre Comin
Saturados

12:0 12:0 Dodecanéico Acido Ladrico

14:0 14:0 Tetradecandico Acido Miristico
16:0 16:0 Hexdecanéico Acido Palmitico
18:0 18:0 Octadecandico Acido Esteérico
20:0 20:0 Eicosandico Acido Araquidico
Insaturados

16:1n-7 16:1A9 9-Hexadecenoico Acido Palmitoleico
18:1n-9 18:1A9 9-Octadecendico Acido Oleico
18:2n-6 18:2A9,12 9,12-Octodecadiendico Acido Linoleico
18:3n-3 18:3A9,12,15 9,12,15-Octadecatriendico Acido a-Linolénico
18:3n-6 18:316,9,12 6,9,12- Octadecatriendico Acido y-Linolénico
20:4n-6 20:4A5,8,11,14 5,8,11,14-Eicosatetraendico Acido araquidénico
20:5n-3 20:5A5,8,11,14,17 5,8,11,14,17-Eicosapentaendico EPA

22:6n-3 22:6A74,7,10,13,16,19 4,7,10,1316,19-Docosahexaendico DHA

1.2 Biosintesis de acidos grasos
La biosintesis de acidos grasos en los peces tiene similitudes con la de mamiferos
usando acetil-CoA. En los animales, los componentes cataliticos necesarios para
toda la ruta de biosintesis de acidos grasos se integran en dos polipéptidos
multifuncionales, acetil-CoA carboxilasa (ACC) y sintetasa de acidos grasos (FAS)
(Wakil et al., 1983).

La via para la sintesis de acidos grasos se produce en el citoplasma y consiste en
la reduccion de NADPH (nicotinamida adenina dinucleotido fosfato). La sintesis de
acidos grasos utiliza dos carbonos intermedios activando la acetil-CoA, a pesar de
que esta ligada temporalmente al complejo de la enzima malonil-CoA. La sintesis
de malonil-CoA es el primer paso comprometido de la sintesis de acidos grasos y
la enzima que cataliza esta reacciéon, la ACC, donde es el sitio principal de
regulacion de la sintesis de acidos grasos (King, 2005). La formacion de malonil-

CoA se describe en la siguiente ecuacion:
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Acetil- CoA Malonil- CoA

Bicarbonato O O
. I ACC [

HCO, + H,C —C— SCoA / ii -()()(‘.— CH2 — C— SCoA

ATP ADP+ 1M

La tasa de sintesis de acidos grasos se controla mediante el equilibrio entre la
AAC monomeérica y la AAC polimérica, ya que la actividad de la ACC requiere de
una polimerizacion. Este cambio conformacional se ve reforzada por el citrato y se
inhibe por los acidos grasos de cadena larga. La AAC también se controla a través

de la fosforilacion de una hormona mediadora (King, 2005).

Una vez que la malonil-CoA se ha generado a partir de acetil-CoA por accion de la
reaccion de acetil-CoA carboxilasa siendo bastante compleja, las siguientes
reacciones de sintesis de acidos grasos se producen en una secuencia de seis
etapas sucesivas catalizadas por las seis enzimas del sistema de enzimas
sintetasas de acidos grasos. La séptima proteina de este sistema, no tiene en si
actividad enzimatica, es la proteina portadora de acilo (ACP), al cual esta unida
covalentemente a la cadena de acido graso en crecimiento y sirve como un ancla

para que los acilos intermedios sean esterificados (Lehninger, 1975).

El acetil-CoA y malonil-CoA se transfieren a la ACP por la accion de la acetil-CoA
transacilasa y malonil-CoA transacilasa, respectivamente. La unién de estos
atomos de carbono a la ACP les permite entrar en el ciclo de sintesis de acidos
grasos (King, 2005). La sintesis de acidos grasos a partir de acetil-CoA y malonil-
CoA se lleva a cabo por la FAS (por sus siglas en inglés fatty acid synthetase). La
enzima activa es un dimero de subunidades idénticas. Todas las reacciones de
sintesis de &cidos grasos se llevan a cabo por las mudltiples actividades
enzimaticas de la FAS en un proceso ciclico. La sintesis de acidos grasos de
cadena larga implica 4 actividades enzimaticas. Estos son, B-ceto-ACP sintetasa,

B-ceto-ACP reductasa, 3-OH-acetil-ACP deshidratasa y enoil-CoA reductasa. Las
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dos reacciones de reduccion requieren la oxidacion de NADPH a NADP + (King,
2005).

La sintetasa de acidos grasos de las células eucariotas sintetiza principalmente el
producto saturado de 16 carbonos con cantidades més pequefias de 14 y 18. Los
principales productos de esta enzima, acido palmitico (16:0) y acido estearico
(18:0), pueden ser biosintetizadas de nuevo por todos los organismos conocidos,
incluyendo peces (Sargent et al., 1989). Después de que estos acidos grasos se
liberan de dichas enzimas, pueden someterse a un proceso de alargamiento de la
cadena de carbonos por separado y/o insaturacion para producir otras moléculas

de acidos grasos.

1.3 Elongacion de acidos grasos

La sintesis de acidos grasos produce principalmente acido palmitico de 16-
carbonos, con cantidades menores de acido estearico de 18 carbonos. La mayoria
de las células eucariotas tienen la capacidad de alargar o elongar su cadena con
dos carbonos, ya sean acidos grasos sintetizados enddégenamente u obtenidos a
través del alimento. Algunos tejidos como higado y cerebro, entre otros, son
capaces de la elongar acidos grasos, principalmente en el reticulo endoplasmico y
en menor magnitud en las mitocondrias. Los peroxisomas también contienen

acetil-CoA dependiente de éste sistema de elongacién (Cook et al., 2002).

Los roles especificos para la elongacién en los peroxisomas no se han definido,
pero este organulo puede producir acidos grasos saturados de cadena muy larga y
polienoicos de 24-36 atomos de carbono. Los acidos grasos con cadenas mayores
a 16 carbonos son la fuente mas significativa de fosfolipidos en la membrana
durante el crecimiento y la maduracion celular. Los acidos grasos De 18 a 24
carbonos son necesarios para el crecimiento neuronal y la mielinizacion del

mismo, independientemente de las fluctuaciones existentes en la dieta. Sin
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embargo, la mayoria de los tejidos (incluyendo al tejido nervioso) contienen mas
del 50% de &cidos grasos menores de los 18 a 16 carbonos. (Cook et al., 2002)

La elongacion de acidos grasos asociada al reticulo endoplasmico es altamente
activa. Los 4cidos grasos deben ser activados derivados de acetil-CoA; el resto de
ésta enzima da inicio para la fijacion del grupo de donantes a una cadena en
crecimiento. Se han purificado varias acetil-CoA sintetasas con especificidades
para la produccion de acidos grasos con longitud y grado de insaturacion
especificas, y su ADN complementario modificado (Oh et al., 1997). Describir sus
localizaciones subcelulares precisas es un paso necesario en la determinacion de
los vinculos con la sintesis de los lipidos particulares (Cook et al., 2002). La
elongacién de un acido graso de cadena larga, previamente activado por acetil-
CoA, se lleva a cabo esencialmente por un complejo multi-enzimatico,
basicamente, se resume en una reaccion de cuatro componentes. El paso inicial
es una condensacion de acetil-CoA y malonil-CoA para formar B-ketoacetil-CoA, y
es el paso que determina la especificidad del tipo de acido graso y los resultados
en la adicion de la fraccion del segundo carbono (Brenner, 1974). La enzima que
controla esta reaccion en el proceso de elongacion se conoce generalmente como

"elongasa".

La segunda reaccion es la reduccidn de la B-ketoacetil-CoA, catalizada por -
ketoacetil-CoA reductasa que utiliza NADPH (con preferencia a NADH) para
formar B-hidroxi acetil-CoA. La tercera reacciéon de elongacion de la cadena
implica la deshidratacion de B-hidroxi acetil-CoA reductasa (por [(B-hidroxi acetil-
CoA deshidrasa) para formar enoil-CoA. La reaccion final es una segunda
reduccion de enoil-CoA reductasa (catalizada por 2-trans-enoil-CoA) que requiere
NADPH. (Brener, 1974)

La variedad de cadenas de acidos grasos necesarios para cumplir los requisitos
de almacenamiento de lipidos, la sintesis, el mantenimiento de la membrana y la

regulacion de lipidos de los procesos celulares debe ser suministrada por la dieta
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0 a través de la sintesis de novo de acidos grasos y de alargamiento de su
cadena. Por lo tanto, los acidos grasos insaturados seran sintetizados en las
células, y se complementaran con acidos grasos esenciales en la dieta (Brenner,
1974).

1.4 Desaturacion de acidos grasos

La mayoria de los acidos grasos celulares no saturados contienen dobles enlaces
que se introducen por una familia de enzimas llamadas desaturasas que
pertenecen a la clase de enzimas no heminicas (hierro- no hemo). Los mamiferos
tienen desaturasas terminales de amplias especificidades de longitud de cadena,
por ejemplo, las A9, A6y A5 desaturasas y acetil-CoA. Estas enzimas catalizan la
desaturacion de acidos grasos en todos los animales, incluidos los peces. La
reaccion se lleva a cabo en el reticulo endoplasmico de las células de los tejidos
particulares a través de un proceso aerobio que utiliza sustratos de acetil-CoA
enlazados y que requiere NADPH y oxigeno catalizada por los sistemas de varios
componentes que comprende el citocromo NADPH b5 reductasa, citocromo b5 y

enzimas desaturasas terminales (Brenner, 1974).

Todos los organismos, incluidos los peces son capaces de desaturar acido
palmitico (16:0) y estearico (18:0) para producir, respectivamente, acido
palmitoleico (16:1n-7) y acido oleico (18:1n-9) (Tocher, 2003). La A9 desaturasa es
la enzima predominante encargada de la desaturacion de acidos grasos saturados
y es limitante de la velocidad en la formacion de acido oleico (18:1n-9). En el
proceso, una molécula de oxigeno se utiliza como un aceptor para dos pares de
moléculas, un par derivado de palmitoil-CoA reductasa o sustrato estearil-CoAy el
otro de NADPH, que es un conducto requerido en la reaccion. Por lo tanto, los
principales productos son 18:1n-9 y 16:1n-7 para que los sustratos con mas
desaturacion contengan ya sea un doble enlace A9 o uno derivado de la posicién

A9 por elongacion de la cadena (Tocher, 2003).
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Esta primera reaccion de desaturacion es de particular importancia fisioldgica en la
que los productos monoinsaturados formados (acido oleico y palmitoleico) tienen
puntos de fusion marcadamente inferiores (temperaturas de transicion de fase)
gue sus precursores saturados (16:0 y 18:0) (Tocher, 2003). Por lo tanto la A9
desaturasa de acidos grasos proporciona un medio de regulacion de la viscosidad
de las membranas celulares mediante la alteracion de las temperaturas de
transicion de fase de los acidos grasos en su fosfoglicéridos constituyentes. Este
sistema en animales no puede introducir dobles enlaces entre la posicion A9 vy el
extremo metilo de la cadena de carbono.

Estas desaturasas animales son parte de la familia de las desaturasas
denominadas "desaturasas delanteras" que pueden introducir dobles enlaces
entre la posicion A9 y el extremo carboxilo de la cadena, nunca en el lado de
metilo. Por consiguiente, los enlaces dobles se encuentran en los A9, A6, A5 y A4
posiciones de la cadena como un resultado de la desaturacion en los animales.
Las plantas, por otra parte, pueden introducir un segundo y tercer enlace doble
entre el doble enlace existente en la A9, y el grupo metilo terminal en las
posiciones A12 y A15. Algunos invertebrados e insectos también pueden desaturar
en posiciones A5, A6, A9, A12 y A15 (Fig. 3).

Insectos Plantas inferiores
‘ M - - X = - Y
r 3
as ' a6 A9 412 als
COOH l
IlM A6 39, Al2 AlS
J
Animales
Plantas

Figura n. 3 Posiciones en la cadena de acidos grasos en donde actlan las enzimas de animales,
plantas, insectos y plantas inferiores. Nota: las elongaciones de cadena se producen entre las
sucesivas desaturaciones A5 y A6.
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En la JdUltima insercidon, la posicion A4, el doble enlace en el &cido
docosahexaenoico (DHA, 22:6n-3) no se produce directamente de su precursor
inmediato acido docosapentaenoico (DPA, 22:5n-3). Mas bien, DPA, sufre un
alargamiento de cadena para ser 24:5n-3 (acido tetracosapentaenoico) que
después se convierte por desaturacion de la enzima A6 en 24:6n-3 (acido nisinico)
que después se convierte, mediante una reaccion de acortamiento de la cadena
en los peroxisomas en 22:6n-3 (DHA). Considerando que DHA es el producto final
principal de desaturacion y elongacion de 18:3n-3 (acido a-linolénico), el &cido
araquidénico (20:4n-6) es generalmente el producto final principal de la
desaturacion y elongacion de &acido linoléico (18:2n-6). Sin embargo, el acido
araquidonico (20:4n-6) puede ser mas desaturado y alargado hasta sintetizarse en
acido clupanodonico (22:5n-6),(Tocher, 2003).

Los seres humanos y otros mamiferos solo tienen un espectro limitado de
desaturasas que se requieren para la formacion de enlaces dobles en acidos
grasos insaturados. Debido a que carecen de las A12 y A15 desaturasas, ninguna
especie de vertebrados pueden producir acidos grasos poliinsaturados (PUFA) de
novo y asi todos tienen un requisito absoluto para la dieta determinada de PUFA
(Fonseca-Madrigal, 2005). Si se produce una deficiencia en acidos grasos, el
animal deja de crecer y reproducirse, desarrolla diversas patologias y finalmente
muere (Wantanabe, 1982). Por lo tanto, los animales son completamente
dependientes de las plantas (o insectos) para proporcionar enlaces dobles en las

posiciones A12 y A15 de los dos principales precursores de la serie omega 6 y 3.

Cuando la A12 y A15 se unen a éstas cadenas de carbono en los tejidos animales
se convierten en acidos grasos que contienen de 3 a 6 dobles enlaces. Algunas
plantas producen cadenas de acidos grasos, especificamente acido linoléico
(18:2n-6) y el acido a-linolénico (18:3n-3) los cuales son denominanados acidos
grasos esenciales (EFA por sus siglas en inglés) y las formas biolégicamente
activas de los EFA son generalmente sus metabolitos de 20 y 22 carbonos

respectivamente.
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Como se explicé anteriormente, los procesos celulares de los animales no pueden
ser satisfechos soOlo por una produccidon adecuada de acidos grasos y la
elongacion de su cadena. Para lograr esto, los &cidos grasos esenciales
adecuados deben ser proporcionados en la dieta, y completarse con insaturaciéon
en las células. El grado en que un animal puede realizar estas conversiones
depende de las actividades relativas de elongasas y desaturasas en sus tejidos, y
estas actividades, a su vez dependen de la medida en que las especies pueden o
no obtener facilmente el producto final &cido araquiddnico, docosahexaenoico
(DHA) y eicosapentaenoico (EPA) obtenidos a través de sus alimentos naturales
(Tocher, 2003).

Los tejidos de peces de agua dulce y marina son generalmente ricos en acidos
grasos con cadenas de 20 y 22 carbonos, especialmente EPA y DHA, y asi los
origenes de estos acidos grasos son de particular interés. La via de la biosintesis
de EPA, DHA y acido a-linolénico esta presente en los salménidos, y en otros
peces de agua dulce (Tocher, 2003). La via es compleja, pero ahora se entiende
razonablemente bien y parece ser la misma, al menos cualitativamente, en la

trucha arco iris (Buzzi, 1996), incluso en ratas (Voss et al., 1991). (fig. 4)

18:0
A9 l
1
18:10-9 2% 18:20-9 =2 20:20-5 2> 20:32-9 22:50-6
Al2 l shortT

elo elo

18:20-6 2% 18306 22 2030-6 2 20:40-6 9%22:40-6 L2 24:4n-6 2P 24:50-6
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ﬁlSl

1 | 1 )
18:30-3 2% 18:4n-3 =2 20:4n-3 2% 20:50.3 222503 52> 24:50-3 2% 24603

EPA
short

22:6n-3
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Figura n. 4 Las principales vias de elongacién y desaturaciéon de acidos grasos en los tejidos
animales. A5, A6, A9, A12, A15 = desaturasas, elo = elongasa, short = acortamiento de la cadena.
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Las relaciones en las rutas metabdlicas entre los acido grasos pueden llevarse a
cabo teniendo en cuenta los grupos o familias de acidos grasos basados en el
acido insaturado precursor de la secuencia. Dichas familias son acidos grasos
omega-6 derivados de &cido linoléico y omega-3 derivados de acido a-linolénico,

oleico y palmitoleico.

El &cido linoléico tiene un papel crucial en el metabolismo de los acidos grasos en
general, ya que es precursor del acido graso mas importante de esta familia, el
acido araquidénico. El acido linoleico no es prominente en microalgas marinas,
pero puede ser abundante en microalgas de agua dulce (Ahlgren et al., 1992).
Este acido graso es abundante en los aceites de semillas de plantas y también los
insectos de agua dulce, el 4cido a-linolénico se encuentra en abundancia en las
semillas de linaza y chia como sus principales acidos grasos poliinsaturados
(Stanley-Samuelson et al., 2005) y este a su vez es el precursor directo de los dos
acidos grasos mas importantes, el acido docosahexaenoico (DHA) vy

eicosapentaenoico, (EPA).

1.5 Esterificacidon de acidos grasos

Todos los acidos grasos, ya sean sintetizados de manera enddgena o los
derivados de la dieta, pueden ser esterificados en los lipidos celulares o [3-
oxidados y son posibles sustratos para enzimas de esterificacion. Cuando se
proporciona en exceso, se incorporan en forma de triacilglicerol (triglicéridos) y se
almacenan en forma de gotas lipidicas en las células (Buzzi, 1996).

En general, los acidos grasos que entran en las células son preferentemente
esterificados como fosfolipidos o en triglicéridos. Los triglicéridos de las células
son la forma de almacenamiento mas importante de los acidos grasos debido a
que es la molécula mas rica en energia por gramo. Se ha demostrado que las
rutas metabdlicas de los lipidos encierran especificidad hacia los acidos grasos en

casi todos los niveles (Stubhaug et al., 2005). Lo anterior se basa en estudios con
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hepatocitos de salmén que incorporaron ~ 85% de ambos, &cido linoleico y a-
linolénico como triglicéridos, en el resto de los acidos grasos siendo incorporados

como fosfolipidos (Stubhaug et al., 2005).

La misma tendencia se observé en otros acidos grasos, pero para acido palmitico

y acido docosahexaenoico (DHA) se observo una distribucion mas uniforme entre
triglicéridos y fosfolipidos (Stubhaug et al, 2005). También se ha informado de que
hay un mayor grado de esterificacion de acido a-linolénico, eicosapentaenoico
(EPA) y linoleico (Ruyter et al., 2003). El sustrato inmediato de acidos grasos para
la esterificacion en los fosfolipidos, triglicéridos y ésteres de colesterol es la acetil-
CoA. La formacion de estos lipidos es catalizada por la acetil-CoA sintetasa
presente en la matriz mitocondrial en las células de corazon, rifion y musculo
esquelético. En el higado, ésta sintetasa s6lo se encuentra en el citosol, también
se encuentran en las membranas del reticulo endoplasmico, mitocondrias, en la
membrana externa y en los peroxisomas (Buzzi, 1996). Los acidos grasos
insaturados tienen mayor actividad en proporcion que los acidos grasos saturados.
En células, la actividad de sintetasas esta regulada tanto por sustrato,
disponibilidad, y por la inhibicion del producto de la acetil-CoA (Gurr y Harwood,
1991).

Las enzimas acetiltransferasas son responsables de la esterificacion de acidos
grasos junto con la acetil-CoA en fosfolipidos y en triglicéridos. Los estudios de
hepatocitos de trucha arco iris proporcionaron pruebas de que los acidos grasos
con cadenas de 18 carbonos obtenidos en la dieta se incorporan inicialmente en
triglicéridos y se retiene su elongacion y desaturacion para su utilizacién posterior.
Los acidos grasos recién desaturados y elongados, en particular los productos de
las A6 y A5 desaturasas, son preferentemente esterificados en fosfatidilcolina (PC)
y fosfatidiletanolamina (PE) (Sellner y Hazel, 1982a, 1982h).
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1.6 Oxidacion de acidos grasos

Los lipidos y los acidos grasos son las principales fuentes de energia en muchas
especies de peces (Sargent et al., 2002). La energia que se obtiene a partir de
acidos grasos es principalmente a través del proceso de [B-oxidacion.
Considerando que la biosintesis de acidos grasos se produce en el citosol, el
catabolismo de los &cidos grasos se produce en los organulos celulares,
mitocondrias y peroxisomas a través de un conjunto de enzimas completamente
diferente. El proceso implica la escision secuencial de unidades de dos moléculas
de acetil-CoA a través de una serie ciclica de reacciones catalizadas por varias
actividades enzimaticas distintas en lugar de un complejo proceso multi-enzimatico
como el de la via anabdlica. Los acidos grasos activados (derivados de acetil-CoA)
son transportados en la mitocondria en forma de ésteres de acetil-carnitina
formados a través de la accidon de la carnitina acetiltransferasa, y se convierten de
nuevo en derivados de la acetil-CoA dentro de la matriz mitocondrial antes de
entrar en el ciclo de la B-oxidacion. La acetil-CoA en seguida, se somete a una
ronda de deshidrogenacion, hidratacion, y escision, segundos pasos que producen
una cadena de dos carbonos mas corta a lo largo con la acetil-CoA y NADH
(Schulz, 2002).

La acetil-CoA puede ser metabolizada a través del ciclo tricarboxilico para producir
mas NADH. El NADH producido a partir de la oxidacion de acidos grasos puede
proporcionar energia metabdlica en forma de ATP a través del proceso de
fosforilacién oxidativa (Lehninger, 1975; Schulz, 2002). Bajo ciertas condiciones,
tales como ayuno, la acetil-CoA se puede exportar desde el higado en forma de
cuerpos cetonicos, acetoacetato y 3-hidroxibutirato, que son utilizados por los
tejidos periféricos como combustible a través de la oxidacién de nuevo a acetil-
CoA (Bartlett y Eaton, 2004).

El proceso mitocondrial de la B-oxidacion y la formacién de cuerpos de cetona se

han establecido en peces, aunque los cuerpos cetdnicos son probablemente sblo
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energia importante en los elasmobranquios y no en los peces teleésteos con
excepcion quizas de esturion (Acipenser sep.) (Henderson y Sargent, 1985b). La
oxidacion mitocondrial de acidos grasos es una importante fuente de energia en
varios tejidos en los peces incluyendo el higado, corazén, masculo rojo y blanco,
gue juega un papel significativo en la oxidacion total de acidos grasos en el
salmon del Atlantico (Froilan et al., 2000).

A nivel celular, los peroxisomas en los mamiferos son otro sitio de la B-oxidacion
en los que posiblemente se utilizan en la reduccion inicial de una cadena muy
larga de acidos grasos altamente insaturados o acidos grasos inusuales antes de
la B-oxidacion convencional en la mitocondria. Se han observado niveles
relativamente altos de B-oxidacién peroxisomal en el musculo rojo de salmén del
Atlantico (Froyland et al., 2000). La p-oxidacion peroxisomal puede dar cuenta de
una cantidad significativa (hasta un 30%) del total de la B-oxidacion hepéatica bajo

ciertas condiciones, como en los peces antarticos (Crockett y Sidell, 1993).
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2 FUNCION DE LOS ACIDOS GRASOS

2.1  Funcion energética

Los lipidos en los peces, al igual que en el resto de organismos, cumplen una
importante funcion como reserva y provision de energia metabdlica en forma de
ATP, a través de la B-oxidacion de los acidos grasos en las mitocondrias y en los
peroxisomas (Sargent et al., 1989, 2002). Los lipidos, y especificamente los acidos
grasos, son la fuente preferida de energia metabdlica para el crecimiento,
reproduccion y natacion en los peces, especialmente en los peces carnivoros, que

son en su mayoria marinos.

Los acidos grasos que se utlizan preferentemente como fuente de energia
metabdlica son el acido palmitico (16:0), oleico (18:1n-9), gadoleico (20:1n-9) y
cetoleico (22:1n-11), y los acidos grasos poliinsaturados omega-3 de cadena larga
como acido eicosapentaenoico (EPA) y docosahexaenoico (DHA) los cuales son
particularmente abundantes en los aceites de pescado. Estos acidos grasos son
consumidos en gran cantidad durante el crecimiento y especialmente durante la
maduracion gonadal y la ovogénesis. Por su parte, el EPA puede ser rapidamente
oxidado para la obtencion de energia, sin embargo, el catabolismo del DHA
requiere una B-oxidacion peroxisomal, por lo que este acido graso parece ser
utilizado como fuente de energia en menor proporcion en hembras (Henderson et
al., 1984a,b; Henderson y Almatar, 1989).

La especificidad de oxidacion de los acidos grasos en peces es importante para
determinar la composicion en acidos grasos de los triglicéridos depositados en el
tejido adiposo. Dicha composicion influye no sélo en el buen estado de salud del
pez especialmente durante la reproduccion, sino también sobre la salud del
consumidor dado que, como ya se sefialé anteriormente, una ingesta adecuada de
EPA y DHA es beneficiosa para la salud humana (Sargent et al., 2002; Tocher,

2003). En los peces, los acidos grasos no son solo la principal fuente de energia
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metabdlica para el crecimiento, sino también para la reproduccion. Las reservas
lipidicas deben soportar no soélo los requerimientos inmediatos de los
reproductores sino también los futuros requerimientos de la progenie. Por tanto,
grandes cantidades de lipidos son movilizadas desde las reservas enddgenas
durante la maduracién de las gonadas y la gametogénesis. En la mayoria de las
especies marinas, la puesta tiene lugar en primavera y por tanto, el desarrollo de
la gbnada transcurre en invierno, cuando la disponibilidad de alimento en el medio
es reducida. Como consecuencia de ello, es habitual que en su medio ambiente
natural los peces acumulen gran cantidad de reservas lipidicas que seran
posteriormente movilizadas para ser utilizadas como energia metabdlica y para la

formacion de la génada y sus gametos (Sargent et al., 2002, Tocher, 2003).

2.2 Funcién estructural

Los fosfolipidos y particularmente, sus acidos grasos, tienen un papel
generalizado en el mantenimiento de la integridad estructural y funcional de las
membranas celulares de los tejidos. En los peces, los fosfolipidos que constituyen
la bicapa lipidica contienen acido palmitico, oleico, EPA y DHA como sus
principales acidos grasos. Los dos primeros se localizan preferentemente en la
posicion sn-1 del glicerol, mientras que los dos Ultimos se localizan

preferentemente en la posicion sn-2.

Los fosfolipidos de peces contienen alrededor de un 50% de sus acidos grasos
totales como acidos grasos omega-3 de cadena larga, con una relacion DHA/EPA
de 2:1, aunque dicha relacion varia en funcion de la clase de fosfolipido y del
organo o tejido (Sargent et al., 2002). Por su parte, el DHA juega un papel
importante en las membranas del tejido neural (cerebro y retina), en las cuales
alcanza altas concentraciones en peces. La retina de los peces marinos presenta
abundancia de fosfatidil etanolamina (PE) y fosfatidil serina (PS) doblemente

esterificadas con DHA.
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La abundancia de estos fosfolipidos mantiene en la membrana de la retina el
balance requerido entre fluidez y rigidez, necesario para acomodar rapidamente
los cambios conformacionales que tienen lugar durante el proceso de captacion de
la luz (Sargent et al., 1993, 1995b). Asi, en larvas de arenque, la deficiencia de
DHA en la dieta da lugar a una incapacidad para capturar presas (Bell et al.,
1995b) y en las larvas de seriola, el DHA influye en el desarrollo de su
comportamiento (Masuda et al.,, 1998; Ishizaki et al., 2001). Estos estudios
sugieren el papel critico del DHA en la funcién del tejido neural en peces y

demuestra la importancia de este acido graso en los peces marinos.

El esperma de los peces también contiene altos niveles de fosfolipidos
doblemente esterificados con DHA, lo cual indica un posible papel de este acido
graso en la funcion del esperma (Tinoco, 1982). La mayoria del DHA se localiza en
la cola del espermatozoide. El gran nimero de dobles enlaces de este acido graso
podria contribuir a mantener la fluidez de la membrana plasmatica necesaria para
la movilidad de las colas de los espermatozoides (Connor et al., 1998). Asi mismo,
algunos estudios han demostrado que existe una correlacion positiva entre la
capacidad del espermatozoide para fertilizar huevos y el contenido de DHA de sus
membranas. Es posible que no solo las propiedades fisicas de las membranas,
sino también otros factores, faciliten el grado de fusiébn en presencia de altas

concentraciones de este acido graso (Teague et al., 2002).

Por otra parte, la estructura intrinseca del DHA es resistente a cambios de
temperatura y de salinidad, de tal manera que continia ejerciendo su funcion
independientemente de estas variables ambientales (Rabinovich y Ripatti, 1991).
Por tanto, este acido graso juega un papel importante en los procesos de iono-
osmoregulacion en los epitelios intestinal y branquial. Estudios llevados a cabo en
animales poiquilotermos han mostrado modificaciones en la composicion lipidica
de la membrana para mantener la fluidez a baja temperatura ambiental, fenémeno
denominado adaptacibn homeoviscosa. Asi, estos animales incrementan la

proporcion de acidos grasos altamente insaturados y especificamente elevando la
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relacion fosfatil etalonamina/fosfatil colina (PE/PC) y, por otra parte, disminuyen la
proporcion de acidos grasos saturados. Estas modificaciones incrementan la
fluidez de la membrana y contribuyen al mantenimiento de su estabilidad y por
tanto de la funcidon celular a baja temperatura ambiental (Labbe et al., 1995;
Acierno et al., 1996; Labbe y Maisse, 1996). Asi mismo PE, en contraste con la
PC, es conica, y se ha demostrado que los fosfolipidos de forma cénica
contribuyen a la estabilidad de ésta bicapa en condiciones de baja temperatura
ambiental (Farkas et al., 2001).

2.3 Precursores de ecosanoides

Los eicosanoides son moléculas biolégicamente activas que actian a muy bajas
concentraciones. Se denominan asi porque se originan a partir de acidos grasos
poliinsaturados de 20 carbonos. Las dos principales enzimas involucradas en la
sintesis de eicosanoides son las ciclooxigenasas, que producen derivados ciclicos
oxigenados conocidos como prostanoides entre los que se incluyen, las
prostaglandinas (PG), prostaciclinas (PG 1) y tromboxanos (TX) y las
lipoxigenasas, que producen derivados oxigenados lineales, incluyendo los
hidroxieicosatetraenos (HETE) de donde derivan los leucotrienos (LT) y las
lipoxinas (LX). Una tercera via en la produccion de eicosanoides esta mediada por
las monooxigenasas citocromo P450 (CYP), las cuales conducen a la formacién

de hepoxinas, acidos grasos hidroxi y otros derivados (Jump, 2002; Tocher, 2003).

En cada uno de los tejidos corporales se producen eicosanoides los cuales, estan
implicados en gran niumero de funciones fisioldgicas por ejemplo, la coagulacién
sanguinea, la respuesta inmune, respuesta inflamatoria, el tono cardiovascular, la
funcién renal, neural y reproductora. Los podemos considerar como hormonas
autocrinas, es decir, una vez producidos por las células actian solo en las
inmediaciones donde son liberados, teniendo un periodo de vida muy corto
(Tocher, 2003). En mamiferos, el acido araquidénico (20:4n-6) es el principal

precursor de eicosanoides. En los tejidos, la mayor parte de este acido graso se
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encuentra formando parte de los fosfolipidos de membrana, particularmente del
fosfatidil-inositol. Antes de que el acido araquidénico pueda ser utilizado como
precursor de eicosanoides, debe liberarse del fosfolipido por la accion de la

enzima fosfolipasa A2 (Nicolaou, 2004).

La activacién de la fosfolipasa A2 puede ocurrir mediante el incremento de la
concentracion de calcio en el citosol o también por la activacion de una proteina
de membrana (proteina G) (Nicolaou, 2004). La fosfolipasa A2 dependiente de los
niveles de calcio citosélico, tiene una marcada especificidad por los fosfolipidos
que contienen &cido araquidonico en el carbono 2 del glicerol (sn-2) y responde a
varios estimulos tales como, hormonas, citoquininas y neurotransmisores
(Hirabayashi y Shimizu, 2000)

El incremento en la concentracion del acido araquidénico libre en el citosol parece

ser la clave para la actividad de las enzimas ciclooxigenasas o lipooxigenasas. En
mamiferos, dicho acido graso genera dos series de prostanoides y cuatro series
de leucotrienos. Estos se incrementan durante los procesos inflamatorios, y si la
inflamacion es causada por invasiéon de bacterias, las prostaglandinas y los
leucotrienos estimulan la formacion de macrofagos y otros leucocitos, los cuales
comienzan el proceso de la destruccion bacteriana. Por lo tanto, los eicosanoides
estan involucrados en la regulacién de la respuesta inmune, mediante un efecto
directo sobre los macréfagos o los linfocitos o mediante efectos indirectos via
citoquininas (Lall, 2000).

2.4 Reguladores de la expresion Génica

La grasa dietética es un macronutriente importante para el crecimiento y el
desarrollo de todos los animales incluidos los peces. Ademés de su papel como
fuente energética y su importancia en la composicion lipidica de las membranas
celulares, tiene un profundo efecto sobre la expresion génica, dando lugar a

cambios en el metabolismo, crecimiento y diferenciacion celular. Teniendo en
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cuenta la implicacion de la misma, en la iniciacion o en la progresion de
enfermedades cronicas, el conocimiento de las bases moleculares de su accién

sobre el genoma, es critico para poder conocer su papel en la salud animal.

Los efectos de la grasa dietética sobre la expresion génica, reflejan una respuesta
adaptativa tanto a la cantidad de grasa ingerida, como a los cambios en la
composicion de los acidos grasos de la misma. Antes de 1992, los efectos de los
acidos grasos sobre la expresion génica se atribuian a cambios en los fosfolipidos
de membrana o en la produccion de eicosanoides. Sin embargo, en aquel afio,
dos laboratorios descubrieron la existencia de receptores nucleares que eran
regulados por acidos grasos (Gottlicher et al., 1992; Jump y Clarke, 1999). Estos
receptores, son activadores de la proliferacion de peroxisomas y son miembros de
una familia de factores de transcripcion de receptores hormonales nucleares, tales
como hormonas esteroideas o retinoides (Tocher, 2003). Consecuentemente,
algunos acidos grasos o0 sus metabolitos (eicosanoides), actian como hormonas
para controlar la actividad de estos factores especificos de transcripcion, los

cuales son reguladores criticos de la homeostasis lipidica en mamiferos.
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3 IMPORTANCIA DE LOS ACIDOS GRASOS EN ACUICULTURA Y
NUTRICION HUMANA

3.1 Acidos grasos en los peces

Los lipidos de la dieta y sus acidos grasos constituyentes son una importante
fuente de energia en todos los peces, especialmente para las especies carnivoras,
gue incluye a la mayoria de los peces marinos. Los hidratos de carbono juegan un
papel menor como fuente de energia, debido a su baja abundancia en las dietas
naturales. Sin embargo, todos los vertebrados, incluidos los peces, tienen un
requisito absoluto para la dieta determinada de &cidos grasos poliinsaturados
(PUFA) (Fonseca-Madrigal, 2005)

Si se produce una deficiencia en la dieta, el animal deja de crecer y reproducirse,
desarrolla diversas patologias y finalmente muere (Castell et al, 1972;. Watanabe,
1982;. Sargent et al, 2002). Los PUFA en cuestion se denominan "acidos grasos
esenciales” e incluyen miembros tanto de la serie omega-3 y omega-6 tipificados

por el acido linoleico y acido a-linolénico.

Los requerimientos para acidos grasos poliinsaturados no pueden ser satisfechos
por los procesos metabodlicos de novo en la mayoria de los animales incluyendo
todos los vertebrados y peces ya que carecen de las enzimas A12 y A15
desaturasas responsables de convertir los acidos grasos monoinsaturados, tales
como &cido oleico, especificamente en acido linoleico y &cido linolénico, los
precursores ultimos de la serie omega-3 de acidos grasos poliinsaturados,
respectivamente y omega-6 (Cook y McMaster, 2002). Sin embargo, éstos acidos
grasos no tienen ningun papel directo en los peces, ya que sélo sirven como
precursores funcionalmente bioactivos para acidos grasos poliinsaturados de
cadena larga como son acido araquidénico, eicosapentaenoico (EPA) vy
docosahexaenoico (DHA) (Tocher, 2003).
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Algunas especies de peces, incluyendo muchas especies de agua dulce y
salménidos como la trucha arco iris y el salmén del Atlantico (Salmo salar), pueden
convertir acidos grasos poliinsaturados de 18 a 22 carbonos (Buzzi et al,
1996,1997,.. Tocher et al, 1997). En las especies que no se pueden realizar estas
conversiones incluyendo a los peces marinos y carnivoros/piscivoros, los acidos
grasos de 20 y 22 carbonos en si son acidos grasos esenciales ya que sus
homologos de 18 carbonos no cumplen los requisitos nutricionales (Buzzi et al,
1996).

La medida en que las aseveraciones anteriores son aplicables cuantitativamente a
peces de determinada especie es muy variable. Por lo tanto, un area de vital
importancia en la nutricion de lipidos en peces es el suministro correcto de
cantidades suficientes de &cidos grasos para satisfacer los requisitos para el
crecimiento y desarrollo normal, dichos requisitos pueden variar cuantitativamente

durante la vida de los peces.

3.2 Acidos grasos en la Nutricién Humana

Los seres humanos como todos los organismos animales, no son capaces de
sintetizar acido linoleico y acido a-linolénico de novo, por lo tanto estos acidos
grasos se consideran como nutrientes dietéticos esenciales (Innis, 1991, 1993;.
Sinclair et al, 2002). Se ha sugerido que los seres humanos pueden utilizar 4cido
linoleico y a-linolénico como sustrato para sintetizar otros acidos grasos, por lo que
dichos acidos grasos se consideran esenciales. Incluso se ha propuesto sustituir el
término ‘acidos grasos esenciales’ en acidos grasos Indispensables para subrayar

la importancia de éstos acidos grasos en la nutricion humana. (Cunnane, 1996)

Sin embargo, bajo la mayoria de circunstancias, la cantidad de &cidos grasos
sintetizados por elongacion y desaturacién de acidos grasos poliinsaturados de 16
carbonos seria limitada (Cunnane et al, 1996) por lo que se recomienda el

consumo de alimentos que los contengan.
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El acido a-linolénico y el acido linoleico ha demostrado ser importante para el
crecimiento, la reproduccién en los mamiferos y la funcion de la piel (Fu et al.,
2000), y se ha demostrado ser el sustrato preferido para la B-oxidacion (DeLany, y
otros, 2000) y para el reciclaje de carbono en el cerebro y otros tejidos (Cunnane
et al., 1999). Ademas, dichos acidos grasos son importantes en la nutricion
humana como precursores bioldégicamente activos de acido araquidonico, EPA y
DHA (Nickaman et al., 1967 ; Emken et al, 1994). Estos se encuentran en altas
concentraciones en los lipidos de la membrana estructural, en las membranas
excitables, en particular del sistema nervioso central, en el cerebro y la retina
(Neuringer et al, 1988 ;. Connor et al, 1992 ; Lauritzen et al, 2001).

Respecto a éstos ultimos se ha demostrado retraso en el desarrollo de la agudeza
visual en los bebés prematuros y de término alimentados con férmulas que
carecen de estos acidos grasos y un vinculo entre éstos acidos grasos en el
desarrollo psicomotor y el desarrollo cognitivo (Uauy, et al,, 2003). Tal como
sucede en el organismo humano, se ha encontrado en animales que una
reduccion de DHA en el cerebro es asociado con el comportamiento de
aprendizaje alterado y deterioro de la funcién visual (Grefier et al., 1999). También
hay evidencia de que muchos trastornos mentales en humanos tales como la
esquizofrenia y la enfermedad de Alzheimer estan asociados con niveles
reducidos de DHA y &cido araquidonico en las células del cerebro (Conquer y
Holub, 1997). El acido eicosapentaenoico y araquidonico ademas son precursores
directos de los eicosanoides que regulan muchos procesos metabdlicos (Tapiero
et al, 2002). El acido araquiddnico tiene efectos pro inflamatorios generales
mientras que los producidos por el acido eicosapentaenoico (EPA) son menos
potentes por lo que reducen la respuesta inflamatoria. Debido a que la proporcion
de los eicosanoides producidos a partir de dichos éacidos grasos modula la
respuesta inflamatoria, es importante determinar el contenido de éstos en la dieta

humana.
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Por lo anterior, el consumo de acidos grasos poliinsaturados de cadena larga de la
familia de los omega-3 como el EPA DHA, tiene un papel central en la mediacion
de muchos trastornos de la salud que surgen de un aumento de la produccion de
eicosanoides a partir de acido araquidoénico. La ingesta de EPA y DHA que se
encuentran en altas concentraciones en los pescados y mariscos, se ha
considerado que es beneficioso en la salud humana (Dyerberg et al, 1975, 1978;.
Stansby 1990; Kelly 1991). Los estudios con poblaciones humanas consideradas
como consumidores de pescado muy frecuentes (ej. Esquimales) se ha
demostrado que dichas personas estan aparentemente protegidas de
enfermedades cardiovasculares (Keys, 1970; Dyerberg, 1980).

La importancia de los acidos grasos omega-3 de cadena larga en la alimentacion
humana ha dado lugar a un considerable esfuerzo de investigacion en afos
recientes. En la actualidad existe evidencia considerable a partir de investigacion
clinica y epidemiolégica de que el aumento del consumo de estos acidos grasos
es eficacaz en la prevencion o atenuacion de muchas condiciones inflamatorias
gue son frecuentes en los paises desarrollados, como la artritis reumatoide, la
enfermedad atdpica, la psoriasis, la esclerosis mdultiple, el asma bronquial,
diabetes de tipo I, enfermedad inflamatoria del intestino y varias condiciones
neuroldgicas (Leaf y Weber, 1988; Harris, 1989; Kinsella et al., 1990; Calder, 1997;
de Deckere et al., 1998;. Simopoulos, 1999; Connor, 2000).

Se cree que la explotacion de las cadenas alimenticias lacustres que
proporcionaban consistentemente una mayor cantidad de &cidos grasos
poliinsaturados a la cadena alimenticia, habria proporcionado la ventaja en el
desarrollo del cerebro de varias generaciones que habrian hecho posible la
aparicion de H. sapiens (Broadhurst et al., 2002). Una serie de estudios
antropoldgicos y nutricionales indican que durante los dltimos 150 afios se han
producido cambios importantes en la dieta humana en el tipo y cantidad de grasa
consumida, debido a los cambios en la tecnologia de los alimentos y de la

produccion (Simopoulos, 1999). Las sociedades modernas mas desarrolladas se
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caracterizan por tener un aumento en la ingesta de energia de grasa saturada, de
omega-6 y una disminucion de omega-3. Se estima que la llamada dieta
"occidental” actual esta proporcionando una relacion de omega-6 y 3 aproximado
de 15:1 en comparacion con un valor de aproximado de 1-5:1 considerado como
Optimo (Simopoulos, 1999).

Estos cambios en los patrones de consumo de acidos grasos se han relacionado
con la aparicion de muchos trastornos comunes de salud en el mundo occidental /
industrializado, como es la enfermedad cardiaca coronaria y varios tipos de
cancer. Sin embargo, este tipo de trastornos, una vez considerado un problema
principalmente en el mundo occidental, se esta convirtiendo rapidamente en un
importante problema de salud publica en muchas partes de Asia (Janus et al,
1996;. Okuyama et al, 1997;. Bulliyya, 2000). Los principales avances en la
tecnologia y el crecimiento econdmico, en estos tiempos han traido cambios
crecientes de urbanizacion y de estilo de vida que se asocian con una mayor
ingesta de grasas saturadas y omega-6 que a su vez son los principales factores

de riesgo para los trastornos de la salud antes mencionados.

Puesto que se ha demostrado que la ingesta de pescado tiene efectos
beneficiosos en varios trastornos de la salud por otra parte la ingesta de omega-6
es a menudo excesiva y la proporcién de omega-3/omega-6 esta desequilibrada,
estd médicamente recomendado aumentar la ingesta de acidos grasos omega-3,
particularmente de EPA y DHA y disminuir la ingesta de omega-6 en las dietas

humanas (Sinclair et al., 2002).

3.3 Acidos grasos en la acuicultura

El cultivo de peces se estad convirtiendo en un importante contribuyente a los
suministros de pescado del mundo, el sector de la acuicultura debe asegurar que
el producto final resultante provee estos nutrientes esenciales para el consumidor.

La harina y aceite de pescado procedente de la pesca de alimentacion de grado
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industrial, por ejemplo, la pesca de capelin, arenque, anguila de arena, caballa,
anchoa y sardina, han sido tradicionalmente los ingredientes estandar mas
importantes de piensos para peces de cria intensiva, especialmente salmoénidos y
peces marinos. Los requerimientos nutricionales de los peces marinos para EPA'Y
DHA han convertido al aceite de pescado en la Unica fuente comercialmente

disponible de estos acidos grasos (Sargent et al., 2002).

La pesca mundial, aunque esta siendo explotada a niveles maximos, podria
argumentar una continuidad en su explotacion (FAO, 2012), pero en lo que
generalmente se concuerda es en que la produccion del aceite de pescado, ha
alcanzado su limite sustentable. La produccion promedio de aceite de pescado en
el afio 2000 fué alrededor de 1,4 millones de toneladas (Sargent y Tacon, 1999).
Condiciones climaticas impredecibles, por ejemplo el fenémeno ‘El Nifio’, pueden
afectar gravemente a la produccién de aceite de pescado como lo hizo en 1998,
cuando los suministros de éste en el mundo se redujeron a soélo 0,8 millones de
toneladas (FAO, 2000).

La acuicultura consumié un total de 800.000 toneladas de aceite de pescado en el
afio 2000 lo que represento el 57 % del suministro total mundial de ese afio, con el
salmén de piscifactoria y la trucha consumiendo mas del 60% de ese total
(Sargent y Tacon, 1999). La industria de la acuicultura a nivel mundial ha crecido
11,6% anualmente desde 1984 (Tacon, 1996) y sigue creciendo a un ritmo similar.
Como resultado de lo anterior, se considera que si el uso actual continda al mismo
ritmo elevado, se requerira el 98% de la oferta total mundial de aceite de pescado
para los piensos acuicolas para el afio 2015 (Barlow, 2000). Obviamente, este
problema se ve exacerbado en gran medida en el caso de la existencia de El Nifio.
Ademas, existe una creciente presion de varios grupos ecologistas para reducir el
nivel de explotacion de los recursos marinos no renovables y por el aumento de la
percepcion del consumidor en los niveles de contaminantes, como las dioxinas, los
policlorobifenilos (PCB) y los retardantes de llama que pueden ser encontrados en

los aceites de pescado y que pueden alcanzar niveles inaceptables.
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Por estas razones encontrar alternativas a los aceites de pescado en los peces de
cultivo se esta convirtiendo en una cuestion cada vez mas urgente (Sargent et al.,
2002). Como se sefiald anteriormente, algunos peces de agua dulce tienen la
capacidad metabdlica de convertir acido a-linolénico a EPA y DHA por tanto los
requerimientos son enfocados a una inclusién de acido linolénico, al menos en
principio y tratar de sustituir en medida de lo posible al aceite de pescado. Estos
peces, principalmente son salmonidos, especialmente la trucha arco iris y el
salmon del Atlantico (Buzzi et al., 1996, 1997). La solucién a la sustitucion de los
aceites de pescado en las dietas acuicolas requiere tomar en cuenta factores
como la promocion de la salud de los peces y las propiedades nutricionales del
producto final para el consumidor, lo que significa que debe conservar los actuales

niveles altos de EPA'Y DHA en los peces de cultivo (Sargent y Tacon, 1999).

Se han hecho observaciones importantes relacionadas con la consideracién de
sustitutos de los aceites de pescado en los alimentos acuicolas. En resumen, se

deben mencionar cinco puntos (Sargent, 2002):

1) Los niveles de EPA y DHA en la alimentacion de peces de cultivo actuales
estdn muy por encima de los requisitos minimos de éstos acidos grasos
omega-3 en los peces. Un uso mas consciente del aceite de pescado
puede permitir un mayor tonelaje de produccién peces de cultivo. Esta
distribucion del aceite de pescado disponible a través de la produccion de
grandes cantidades de pescado cultivado no aumenta la entrada total de
EPAy DHA en la dieta humana.

2) Se debe reducir al minimo la oxidacibn de &cidos grasos que son
particularmente valiosos en la nutricibn humana (EPA y DHA) mediante la
inclusion de aceites vegetales en las dietas que contengan acidos grasos
que son facilmente oxidados es decir, acido oleico (18:1n-9), acido linoleico
(18:2n-6) y acido a-linolénico (18:3n-3).
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3) Debido a los efectos nocivos en los cambios de proporcion dietética entre
los acidos grasos omega-3 y 6 en el hombre (en la actualidad un promedio
de 15:1), se debe tener cuidado en la sustitucion de los aceites de pescado
con aceites vegetales ricos en &cido linoleico 18:2n-6. Se necesita mas
investigacion para evaluar el contenido de acido linolénico (18:3n-3) en
aceites vegetales, especialmente el aceite de linaza, que puede sustituir
con éxito los aceites de pescado, sobre todo en el cultivo de salménidos y
peces de agua dulce en general, que son capaces de convertir este acido
graso a EPA y DHA. Se ha sugerido una posibilidad de seleccionar cepas
de peces con alta actividad de biosintesis en la conversién de acido a-
linolénico, EPA y DHA, incluso en presencia de cantidades significativas de
aceite de pescado en la dieta de los peces. Tal vez en el futuro exista la
posibilidad de activar al maximo los genes que determinan la conversion de
acido a-linolénico para producir DHA en los peces que no presentan esta

capacidad, como la mayoria de peces marinos.

4) La sustitucion de los aceites que contienen acidos grasos de 20 y 22
carbonos con &cidos grasos de 18 carbonos, los &acidos grasos
monoinsaturados o poliinsaturados, no siempre pueden dar lugar a una
buena retencion del aceite dentro de los adipocitos. Esto es importante para
las condiciones de elaboracion del producto que implica el almacenamiento
a baja temperatura. El éxito en el desarrollo de uso de alternativas al aceite
de pescado en los alimentos acuicolas requiere mucha investigacion por
hacer para que los objetivos previstos en la expansion de la acuicultura se

puedan alcanzar.

5) Es evidente que hay temas importantes para tratar acerca de la sustitucion
de los aceites de pescado en la dieta con aceites vegetales en los piensos
acuicolas. Como el primer tejido que entra en contacto con componentes de
la dieta, se puede esperar que los aceites vegetales tendran un impacto

sobre el metabolismo del tejido intestinal.
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En la actualidad la produccion de aceites vegetales ha aumentado
considerablemente en las ultimas tres décadas, contrariamente al estancamiento
que ha sufrido la produccién-disponibilidad del aceite de pescado. Los aceites de
palma, soja, colza y girasol son los mas abundantes a nivel global y, con la
excepcion del aceite de girasol, sus precios se han mantenido histéricamente por
debajo de los del aceite de pescado. No obstante, en 2009 el precio del aceite de
soja sobrepasO6 al del aceite de pescado, debido en parte al auge de los

biocombustibles, aunque actualmente ambos se han igualado (FAO, 2012).

Como alternativa al aceite de linaza, se ha considerado recientemente el uso de
aceite de Camelina sativa, especie de planta herbacea perteneciente a la familia
de las brasicaceas. Esta planta esta siendo objeto de varios estudios debido a
unos niveles excepcionalmente altos de acidos grasos omega-3 (hasta un 45%),
poco comunes en fuentes vegetales. El perfil caracteristico de este aceite contiene
un 35-45% de acido a-linolénico, 15-20% de linoleico y otro tanto de gadoleico. Su
precio y facilidad de cultivo, puesto que puede crecer en condiciones aridas y que
apenas requiere fertilizantes, podrian hacer de esta planta una alternativa
altamente competitiva. Algunos autores ya han utilizado este aceite como parte de
la mezcla de aceites vegetales en la formulacion de piensos para el engorde de
salmones (Bell et al., 2010), habiéndose observado que su empleo con respecto al

del aceite de linaza no produce diferencias en términos de crecimiento.
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CONCLUSION

La biosintesis de acidos grasos en los peces tiene similitudes con la de mamiferos
ambos utilizando acetil-CoA. La via de sintesis comienza en el reticulo
endoplasmico, citoplasma y peroxisomas. El tejido con mayor actividad de
biosintesis de acidos grasos es el higado, pero existen otros con menor actividad
metabdlica como intestino y cerebro. La mayoria de las células eucariotas tienen
la capacidad de elongar la cadena de un acido graso con dos carbonos mas, ya
sean sintetizados de manera endogena u obtenidos atreves del alimento. La
diferencia del grado en que un animal puede realizar estas conversiones en mayor
cantidad depende de las actividades relativas de elongasas y desaturasas en sus
tejidos.

Con excepcion de los peces, los lipidos y especificamente los acidos grasos, son
la fuente preferida de energia metabdlica en todos los animales, ademas cumplen
importantes funciones estructurales en las células, son precursores de

eicosanoides y reguladores de la expresion génica.

La importancia del estudio de los acidos grasos y sus fuentes de obtencién son
temas de interés no solo en acuicultura, sino también en la nutricion humana
debido al efecto de la inclusion de acidos grasos de origen vegetal en la
elaboracion de piensos para la acuicultura y su efecto en la composicion del

producto final destinado al consumo humano.

Debido a las nuevas tendencias gastronémicas la relaciéon del consumo de acidos
grasos omega-6/omega3 se encuentra desequilibrada en proporciones de 15:1,
ocasionando problemas serios de salud. Es de suma importancia la busqueda de
nuevas tecnologias y fuentes alternativas para la obtencion de acidos grasos
como el EPA y DHA para consumo humano que con el paso del tiempo aumenta y
debido a una sobreexplotacion de la pesca a nivel mundial es mas dificil tenerlos

disponibles en la dieta.
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