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Resumen. En el presente trabajo se realiza un estudio de revisién referente a los dcidos grasos poliinsaturados
(PUFA), en cuanto a su estructura, metabolismo, fuentes, tipos y aplicaciones terapéuticas (principalmente en

dermatologia).

Hay gran cantidad de informacién y estudios realizados, aunque por el momento queda mucho camino por
recorrer para acabar de precisar sus dosis, proporciones, etc..., referidas a sus efectos terapéuticos en el campo
de la medicina veterinaria y también en el de la medicina humana.

Palabras clave: Acidos grasos poliinsaturados; Omega-6:0mega-3 (©0-6: ©-3); Dermatologia.

Introduccion

Desde que en 1920 Burr * descubri6 la necesidad de la
inclusién de dcidos grasos esenciales en la dieta de los
animales vertebrados, se han realizado infinidad de
estudios, con resultados, en muchos casos coincidentes
y en otros con cierta discrepancia.

La suplementacién con dcidos grasos y su capacidad de
modificar determinadas funciones fisioldgicas ha sufri-
do una profunda revolucion en los dltimos afios aunque
las posibles aplicaciones de los mismos en dermatolo-
gia se empezaron a estudiar y a utilizar hace mds de 60
anos.

En este articulo de revision se pretenden resumir las
principales fuentes de estos dcidos grasos %% su
estructura y tipos ¥, sus funciones bdsicas ', su
metabolismo * '3 13 sus proporciones en la dieta "
14.2.11,18) y sus diversas aplicaciones - '*-1?) en concre-
to sus usos en dermatologia ©: %319, Asi mismo tam-
bién veremos los posibles efectos secundarios deriva-
dos de su utilizacién incontrolada o exagerada % 1),

Acidos grasos: estructura y clasificacion

Los dcidos grasos contenidos en los lipidos de las plan-
tas y de los animales superiores poseen una cadena
hidrocarbonada larga y un grupo carboxilo terminal,
casi todos poseen un nimero par de dtomos de carbono
y tienen cadenas cuyas longitudes se hallan comprendi-
das entre los 14 y los 22 dtomos de carbono.
Basdandonos en los enlaces Carbono-Carbono (C-C) y
seglin el tipo de enlace (doble o simple), pueden clasi-
ficarse en 4cidos grasos insaturados o saturados. Los
dcidos grasos saturados (ej. C18:0 o dcido estedrico) no
tienen dobles enlaces en su estructura y los dcidos gra-
sos insaturados tienen un doble enlace (Monoinsatura-
dos, ej. C18:1 o dcido oleico) o mds de un (poliinsatu-
rados, ej. C18:2 o dcido linoleico).

Se llaman dcidos grasos esenciales (EFA) aquellos dci-
dos grasos poliinsaturados que no pueden ser sintetiza-
dos por los mamiferos pero que son imprescindibles
para determinadas funciones fisioldgicas normales, por
lo que deben ser ingeridos con la dieta. Tradicional-
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Cuadro 1: Acidos grasos Omega 3 y Omega 6

a-Linolénico
(C18:2 m- 3)

Linoleico
(C18:2 w-6)

Oleico
(C18: 1 w-9)

Carbonos Omega

(Adaptado )

mente han sido reconocidos como tales el dcido linoléi-
co (C18: 2) y el acido linolénico (C18: 3), a partir de
los cuales se pueden sintetizar otros dcidos grasos
poliinsaturados como el dcido araquidénico (C20: 4) y
el dcido eicosapentanoico (EPA, C20: 5). En algunos
carnivoros como el leén y el gato se considera también
esencial el 4cido araquidénico V.

Los acidos grasos poliinsaturados se pueden clasificar
también en funcion de la posicion del primer doble
enlace respecto al grupo metilo terminal (llamado
grupo Omega), asi y tal como se observa en la Fig. 1, se
dividen en:

- Acidos Grasos Omega 6 (-6): aquellos cuyo primer
doble enlace se sitiia en el sexto carbono a partir del
grupo metilo terminal. Estdn representados por el dcido
linoléico (C18: 2 ®-6).

- Acidos Grasos Omega 3 (w-3): aquellos cuyo primer
doble enlace se situa en el tercer carbono a partir del
grupo metilo terminal. Estdn representados por el acido
linolénico (C18: 3 @-3).

Teniendo en cuenta el grado de saturacion, el nimero
de dtomos de carbono y la posicion del primer doble
enlace tenemos definidos los principales édcidos grasos
de los lipidos de las plantas y animales superiores que
se recogen en la Tabla I.

Acidos grasos poliinsaturados: metabolismo
Después de la ingestién por los animales, a través de la

comida o bien de productos farmacolégicos, los acidos
grasos poliinsaturados antes citados se convierten en

Tabla I. Principales dcidos grasos de los lipidos de las plantas y
animales,

Miristico C 14:.0

Palmitico C 16:0

Estedrico C18:0

Oleico C 18:1 n-9
Linoleico C 18:2 n-6
v Linolénico C 18:3n-6
ot Linolénico C 18:3n-3
Araquiddnico C 20:4 n-6
Eicosapentanoico (EPA) C 20:5n-3
Docosahexanoico (DHA) C22:6n-3

otros de cadena mds larga y mas insaturados, como se
puede observar en la Fig. 2 V.

El édcido linoleico (C18: 2 w-6) es metabolizado
mediante un proceso de desaturacion y elongacién
hasta dcido araquidénico (C20: 4 ®-6) y el dcido lino-
lénico (C18: 3 w-3) hasta dcido eicosapentanoico o
EPA (C20: 5 »-3) y dcido docosahexaenoico o DHA
(C22: 6 m-3) %19, Debe destacarse que los dcidos gra-
s0s ®-3 y -6 compiten por los mismos enzimas (desa-
turasas y elongasas)> '?, existiendo cierta afinidad de
los mismos por los dcidos grasos -3, asegurando de
estd manera, a pesar de la baja ingestion de los mismos.
su presencia en las células de determinados tejidos
diana. Asi mismo, es importante mencionar la imposi-
bilidad de interconvertir los dcidos grasos ®-6 en ®-3 o
viceversa.

Acidos grasos poliinsaturados: fuentes

Las principales fuentes alimentarias de los dcidos gra-

sos -3 son:

* Origen vegetal: fuentes de dcido linoleico (C18: 3 @-3),
como el aceite de lino y el aceite de colza.

» Origen animal: como fuentes de EPA (C20: 5 ®-3) y
DHA (C22: 6 ®-3) tenemos fundamentalmente el
aceite de pescado (de agua fria) y las algas (fitoplanc-
ton marino).

Las principales fuentes alimentarias de los dcidos gra-

sos -6 son:

» Origen vegetal: el mas abundante es el dcido linoleico
(C18: 2 ®-6) presente en gran concentracion (casi
50 %) en el aceite de maiz, de girasol y de soja. Las
fuentes de otros dcidos -6 de cadena mas larga como
el dcido gamma-linolénico (C18: 3 ©-6) son el aceite
de primula y el de borraja.
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* Origen animal: La grasa de pollo y la manteca de
cerdo tienen ademds de otros dcidos grasos mds satu-
rados (como dcido palmitico y estearico) un nivel
aceptable de dcido linoleico (C18: 2 ®-6).

Acidos grasos poliinsaturados: funciones

Las funciones que desempeinan estos dcidos grasos en
el organismo animal se pueden resumir de la siguiente
manera:
1- Funcion energética: como fuente de energia para el
metabolismo de la célula.
2- Funcion estructural: estos dcidos grasos forman
parte de la estructura de las membranas celulares
(como fosfolipidos) para mantener la permeabilidad
de la misma al paso de iones, agua, nutrientes y hor-
monas. Las células cutdneas necesitan una composi-
cion correcta de EFA en la membrana celular para
mantener unos niveles optimos de retencion hidrica
que permitan una buena flexibilidad y elasticidad de
la piel.
Funcion metabdlica: como precursores de las sus-
tancias comtinmente conocidas como eicosanoides o
citoquinas, que derivan de los dcidos grasos de 20
carbonos (EPA y araquidénico), tal como se recoge
en el Cuadro 2, cuya vida media es muy corta
(segundos) pero con una actividad metabdlica muy
importante a concentraciones muy pequeias (10
ng/kg de tejido/min)''! 1%, Existen mds de 20 eicosa-
noides identificados. agrupados principalmente
como prostaglandinas, tromboxanos y leucotrienos.
Estos eicosanoides actiian sobre la agregacion plaque-
taria, tono muscular, reclutamiento de células del siste-
ma inmunitario y son una parte esencial de la respuesta
inflamatoria ). La produccién de los mismos a partir
de los 4cidos grasos -6 u -3 va a permitir explicar
parte de los efectos terapéuticos de unos u otros dcidos
grasos.
Ya en 1979, Needleman et al. (citado por '?) descubrid
que las prostaglandinas derivadas del dcido araquidéni-
co (C20: 4 w-6) tenian propiedades biologicas diferen-
tes de las prostaglandinas derivadas del EPA (C20: 5 w-3)
y a partir de entonces se ha profundizado en los estu-
dios de los diferentes eicosanoides producidos por un
tipo u otro de 4cidos grasos.
Asi, actualmente se considera probado ''* ¥ que el
dcido araquidénico (w-6) actia como precursor de la
serie 2 de prostaglandinas y tromboxanos y de la serie
4 de leucotrienos (LTB4), metabolitos de marcada
actuacion proinflamatoria. Mientras los eicosanoides
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derivados del dcido eicosapentanoico (EPA) (m-3) tie-
nen una menor capacidad inflamatoria (prostaglandi-
nas y tromboxanos de la serie 3 y leucotrienos de la
serie 5 (LTBS).

También a este nivel existe una competencia enzimati-
ca entre los dcidos grasos omega 3 y 6 para la forma-
cién de prostaglandinas y leucotrienos: EPA compite
con el dcido araquidénico por los enzimas ciclooxige-
nasa y lipooxigenasa, tal como se recoge en el Cuadro
2, por ello una diferente composicion en las membra-
nas celulares (principalmente de glébulos rojos, neu-
tréfilos, monocitos) U+ 3 113 de ambos dcidos grasos
dard como resultado cambios con relacion a los posi-
bles efectos indeseables derivados de la aparicion de
determinados metabolitos (eicosanoides) proinflama-
torios en las células de la piel y en el plasma.

Acidos grasos poliinsaturados: necesidades
y relacion optima ®-6: ®-3

Teniendo en cuenta lo anteriormente citado, parece
demostrado que modificando la proporcién de dcidos
grasos ®-6: ®-3 en el alimento de los animales es posi-
ble modificar la composicion en dcidos grasos en las
membranas celulares y con ello modificar el tipo de
mediadores metabdlicos producidos a partir de ellos a
nivel celular, actuando a nivel de modificar la respues-
ta inflamatoria, autoinmune, vascular, etc...

Diversos estudios realizados parecen confirmar que la
relacion optima ®-6: ®-3 deberia oscilar entre 5:1 y
10:1, basdndose en la proporcién encontrada en los
lipidos estructurales en el periodo neonatal y en el con-
tenido en la leche humana """, De la misma forma estas
relaciones han sido utilizadas en determinados trabajos
U0 1L 19 gbteniéndose reducciones de la concentracion
de LTB4 en piel y en plasma y aumento de LTBS, con
relacion a dietas con un ratio mayor.

Actualmente no existen recomendaciones sobre las
cantidades diarias de ambos tipos de dcidos grasos
en las dietas de perros y gatos. Extrapolando algunas
propuestas para humanos (Nordic Nutrition Recom-
mendations, basado en un trabajo de la FAO/
OMS)"'" se propone una ingestion como minimo de
0,5 % de la energia ingerida (EN) de dcidos grasos
omega 3, sin sobrepasar un 10 % EN entre omega 3
y omega 6.

Sin embargo Remillard (1998), en una revision sobre
dietas terapéuticas para perros y gatos con problemas
inflamatorios de piel e intestino pone de manifiesto que
la composicion de las mismas en omega 3 variaba entre
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0,6 y 2 % de la energia ingerida, aunque en algunas die-
tas el nivel total de omega 3 y 6 sobrepasaba el 10 %
EN. recomendado en humana.

Es importante segiin esto tener en cuenta tanto la canti-
dad total ingerida de ambos grupos de dcidos grasos
como la relacion entre ambos, en que no se recomienda
superar el 10:1 @-6 : @-3 en la racién total.

Usos de los acidos grasos poliinsaturados
en dermatologia

Existen tres usos principales en dermatologia:

1- Mejora el aspecto del pelaje
2- Seborreas
3- Procesos alérgicos

1. Mejora del aspecto del pelaje.

Este es un aspecto un tanto subjetivo en cuanto a su
valoracion. En muchos casos en los que se utilizan son
periodos de muda, alteraciones en cuanto al brillo,
aspecto visual o de tacto del pelo, aspectos estos que no
siempre suponen una enfermedad dermatolégica sino
que muchas veces son apreciaciones subjetivas por
parte del propietario ‘"

En general, en muchos casos son de utilidad después de
tratamientos de 8 a 12 semanas de duracién. Es habi-
tual que los propietarios comenten la mejora en el
aspecto y/o en la caida del pelo de su animal.

Las deficiencias de EFA provocan crecimiento lento
del pelo. pelo descolorido e hipertrofia de las glandulas
sebaceas (aumento de la viscosidad del sebo).

2. Seborrea.

En el caso de los defectos de queratinizacion, los dci-
dos grasos omega 6 parecen jugar un papel predomi-
nante ), El dcido linoleico es esencial para mantener la
barrera de permeabilidad del agua en la piel, y el dcido
araquidénico es importante en el control de la prolife-
racion epidérmica.

En un estudio de la Universidad de Illinois (citado por”)
se demostré que los perros seborreicos presentan un
aumento de la concentracion de dcido oleico (®w-9) en
piel y una disminucién de la concentracion de dcido
linoleico (m-6); este aumento de dcido oleico también
se da en animales con deficiencias de dcidos grasos
esenciales (los perros de este estudio no presentaban tal
deficiencia, dado que la concentracion de dcidos grasos
esenciales en suero sanguineo era normal). El dcido
oleico (0-9) es capaz de dar fluidez a las membranas,

pero incapaz de impedir las pérdidas de agua transepi-
dérmicas que se dan en los perros que padecen sebo-
rrea.

Esto parece deberse a un defecto en el metabolismo del
dcido linoleico, o bien una deficiencia en su utilizacién
(0 ambas). También los humanos que padecen acné
presentan un déficit local de dcido linoleico en piel.
La suplementacion del alimento, en perros con proce-
sos seborreicos, con aceite de girasol (1,5 ml/kg
PV/dia) da como resultado una disminucién de los sin-
tomas seborreicos y una normalizacion de la concen-
tracién de dcido linoleico en piel, teniendo en cuenta
que el aceite de girasol es una de las principales fuentes
de dcido linoleico (-6).

También hay estudios que demuestran que el empleo
topico de estos aceites ricos en dcidos grasos esenciales
-6 (sobre todo girasol) en la terapia de los procesos
seborreicos puede ser titil, debido a que el dcido linolei-
co proveniente de este aceite de girasol sera absorbido
en el estrato corneo e incorporado a las ceramidas, con
la consecuente compensacion de las pérdidas de agua
transepidermica. La aplicacidn topica en medicina vete-
rinaria tiene el inconveniente del manto piloso 9.

En las alteraciones de la queratinizacién, parece —por lo
descrito anteriormente— que resulta mas beneficiosa la
utilizacién de dcidos grasos del tipo w—6 (dcido linolei-
co y gamma-linoleico, cuyas fuentes principales son
los aceites vegetales de girasol-soja y de borraja y pri-
mula, respectivamente), aunque combinaciones ade-
cuadas de ®-6 : ®-3 también han demostrado ser bene-
ficiosas ", combinando EPA (dcido eicosapentanoico,
®-3), DHA (dcido docosahexanoico, ®-3) y GLA
(dcido gamma-linoleico, ®-6).

3. Procesos alérgicos.

Este sea probablemente el apartado dermatologico en
el que mas influencia o utilizacién han tenido los 4ci-
dos grasos poliinsaturados en el tratamiento, principal-
mente como coadyuvante de los procesos alérgicos
cutdneos (atopia, dermatitis miliar y granuloma eosino-
filico felino'™).

Estudios recientes'® ' ® han demostrado que los
signos clinicos asociados con la atopia (prurito, erite-
ma, alopecia, etc.) disminuian sensiblemente en perros
que recibian alimentos enriquecidos con dcidos grasos
-3 (alfa linolénico, EPA y DHA) provenientes de
aceites de lino y pescado o suplementaciones farmaco-
l16gicas.

La prostaglandina D2 (sintetizada por los mastocitos,
tras la union del alergeno con la IgE) induce vasodila-
tacién, hiperalgesia y quimiotaxis neutrofilica. Los

AN
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Fig. 1. Blefaritis crénica con alopecia e hiperpigmentacion en un
animal atépico, con intenso prurito facial.

Fig. 2. Eritema, hiperpigmentacion y liquenificacién debida al pro-
ceso cronico del mismo perro que la Fig. 1.

Fig. 3. Intensa descamacién con hiperpigmentacién en un proceso
seborreico cronico.

Fig. 4. Areas descamativas y seborreicas en el tarso de un perro con
leishmaniosis.

queratinocitos dafiados sintetizan LTB4 y PGE2, los

cuales desencadenan las siguientes reacciones %39

» PGE2: pirexia, hiperalgesia, produccion de histami-
na, vasodilatacion, aumento de la permeabilidad vas-
cular y aumento de la sintesis de ADN por parte de los
queratinocitos.

» LTB4: estimula la degradacién neutrofilica y aumenta
la permeabilidad vascular.

Recordemos que los eicosanoides derivados del meta-

bolismo de los dcidos grasos -6 son proinflamato-

rios (LTB4) y los eicosanoides derivados de w-3 son

menos inflamatorios (LTB5): por lo tanto, sobre el

papel, una proporcién adecuada de ®-6 : ®-3 en la
alimentacion tendrd como resultado una modificacion
en la concentracion de estos dcidos grasos en la mem-
brana celular, lo cual permitird una disminucidn de los
eicosanoides proinflamatorios y un aumento de
los eicosanoides menos inflamatorios.

En estudios realizados parece demostrado, tal como se
ha comentado anteriormente que la proporcién adecua-
da de w-6 : ®-3 debe ser de entre 5y 10 : 1 respectiva-
mente.

Segiin Remillard (1998)'"" puede ser que muchos de los
perros que presentan enfermedad inflamatoria cutinea
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estén recibiendo dietas pobres en ®-3 o excesivamente
ricas en -6, lo cual, sea por un motivo o por otro, va a
tener como consecuencia la disminucién en la concen-
tracion de m-3 en las membranas celulares, con el con-
siguiente aumento de eicosanoides proinflamatorios.
Un estudio en gatos realizado por Chew er al ® demostré
que la respuesta inflamatoria a la histamina disminuye
en gatos que ingieren en la dieta suplementos de ®-3 de
origen marino o procedentes del lino. El aceite de pes-
cado fue capaz de producir un incremento significativo
de LTBS5 en la piel, siendo este incremento no signifi-
cativo para la suplementacion con aceite de lino. Al
mismo tiempo, en este estudio se demostré que hay que
tener en cuenta el efecto que pueden tener estos acidos
grasos -3 en la dieta felina respecto a sus efectos
inmunosupresores (provocan disminucién de la res-
puesta inmunitaria).

Al menos hasta la fecha, la utilizacion de acidos grasos
@—3 en el tratamiento de la atopia como tnico agente
terapéutico es algo utdpico. Lo que parece mds claro es
que una utilizacién sinérgica a otros tratamientos (cor-
ticoterapia, antihistaminicos, hiposensibilizacién,
etc...) nos permite modular mejor la respuesta inflama-
toria, disminuir la dosis del tratamiento principal, dis-
minuir la duracién del tratamiento o potenciar la actua-
cion de las drogas dando lugar a mejorias mads
marcadas (1-5-8- 11

Posibles efectos secundarios

Tedricamente es dificil 1a aparicién de efectos secunda-
rios, pero una suplementacion particularmente elevada
de estos dcidos podria acarrear algunos riesgos; entre
ellos podemos citar:

* Reduccion de la capacidad de coagulacidn sanguinea
(debido a la disminucién de plaquetas)

* Disminucién de la cicatrizacién. Un estudio realizado
(12) con animales suplementados con ®-3 que presen-
taban heridas abiertas y cerradas, ha demostrado que
no habia alteraciones en la resolucidn final de las
mismas.

* Disminucion de la funcién o reaccién inmunoldgica.
Segtin el estudio realizado por Chew'® en gatos suple-
mentados con omega-3 hay que tener muy presentes
los efectos inmunosupresores (En medicina humana
hay referencias al uso de omega-3 en enfermedades

autoinmunes, como psoriasis y artritis reumatoide).

* Disminucion de los niveles de vitamina E. Este aspec-
to nos da pie al comentario de que el metabolismo de
los dcidos grasos poliinsaturados tiene un elevado
potencial oxidativo, lo cual se compensa suplemen-
tando con vitamina E a los animales que estdn reci-
biendo estos dcidos grasos en grandes cantidades o
durante largos periodos de tiempo.

» Posibles complicaciones en procesos pancredticos'”.

Conclusion

La utilizacién de dcidos grasos poliinsaturados @-3 y
-6 como agentes terapéuticos es un tema que ha pasa-
do por diferentes fases: desde una expectativa enorme a
grandes dudas en cuanto a sus proporciones, efectos
beneficiosos y efectos secundarios. También se puede
llegar a pensar en los efectos exclusivamente beneficio-
sos de los dcidos grasos -3 como moduladores de la
inflamacidn, sin tener en cuenta que los dcidos grasos
-6 son esenciales y, como en el caso de la seborrea,
actiian como agentes terapéuticos.

A partir de los estudios realizados ultimamente, se van
perfilando los beneficios y perjuicios reales de la utili-
zacién de los dcidos grasos poliinsaturados, aunque
quede todavia un largo camino por recorrer, que reque-
rird nuevos y profundos estudios al respecto, los cuales
con seguridad nos aportardn sorpresas sobre las funcio-
nes de estos componentes vitales para el organismo de
nuestros pacientes y del nuestro propio.

Una conclusién que parece bastante clara de este traba-
jo de revision es que en el momento en que un clinico
se plantea la utilizacion terapéutica de los dcidos grasos
poliinsaturados, deberia previamente estudiar o investi-
gar qué cantidades y proporciones de los dcidos grasos
omega 3 y omega 6 estd recibiendo dicho animal a tra-
vés de su alimentacidn, para decidir los tipos y las dosis
de suplementacién de los mismos, asi como la dura-
cién, habitualmente prolongada, de estos tratamientos.
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Summary. This article carries out a revision dealing with polyunsaturated fatty acids (PUFA) in relation to their structure,
metabolism, sources, types and therapeutical applications, mainly in the field of dermatology.

There is a large amount of information and research available; yet there is still quite a bit to do in this respect, at the
moment, above all regarding their doses, composition rates, etc., as far as their applications are concerned, both in veterinary
and human medicine.

Key words: Polyunsaturated fatty acids (PUFA); Omega-6:0Omega-3 (@-6 : ®-3); Dermatology.
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