
 
La importancia de tener el DHA y el ARA adecuados en los bebés prematuros 

 Transcripción del curso  

Descripción general  
Michael Caplan, MD, y Camilia Martin, MD, MS, 
hablan sobre las importantes funciones del equilibrio 
adecuado de ácido docosahexaenoico (DHA, por sus 
siglas en inglés) y ácido araquidónico (ARA, por sus 
siglas en inglés) en los bebés prematuros. Se centran 
en el papel del DHA/ARA en el neurodesarrollo, el 
crecimiento y el desarrollo de la retina. Durante la 
primera semana de vida, en los bebés prematuros, los 
niveles de DHA bajan rápidamente y los de ARA 
también se alteran. Los profesores destacan los 
desafíos de alcanzar una ingesta de DHA/ARA 
adecuada en bebés prematuros, los beneficios de la 
suplementación con DHA/ARA, las prácticas actuales 
de la suplementación con DHA/ARA en la Unidad de 
Cuidados Intensivos Neonatales (UCIN) y el modo en el 
que estas prácticas podrían evolucionar en el futuro. 

Destinatarios 
Esta actividad se desarrolló para neonatólogos, 
enfermeros, personal sanitario especializado 
y acreditado, dietistas, farmacéuticos de hospitales 
y otros profesionales de atención médica que estén 
interesados en recién nacidos, bebés y niños pequeños. 

Objetivos de aprendizaje  
Al finalizar esta actividad, los participantes deberían 
estar mejor capacitados para lo siguiente: 

• Describir la función del DHA/ARA en los bebés 
en desarrollo 

• Reconocer la importancia de tener un 
equilibro adecuado de DHA/ARA en los bebés 
prematuros 

• Relacionar las prácticas actuales en la UCIN 
con las tasas de acumulación de DHA/ARA en 
los bebés prematuros. 

Profesores 
Michael Caplan, MD  
Profesor de Clínica de Pediatría 
Universidad de Chicago 
Escuela de Medicina Pritzker 
Director del Departamento de Pediatría 
Sistema de Salud de la Universidad NorthShore 
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Camilia R. Martin, MD, MS 
Profesora adjunta de Pediatría 
Escuela de Medicina de Harvard 
Directora adjunta de la UCIN, Departamento de 
Neonatología 
Directora de asociaciones de investigación 
interdisciplinaria, División de investigación traslacional 
Centro médico Beth Israel Deaconess 
Boston, Massachusetts 

Acreditación y certificación 
El Annenberg Center for Health Sciences at 
Eisenhower está acreditado por el Accreditation 
Council for Continuing Medical Education (Consejo de 
Acreditación para la Educación Médica Continua) para 
proporcionar educación médica continua a médicos.  

El Annenberg Center for Health Sciences at Eisenhower 
designa este material permanente para un máximo de 
1.0 AMA PRA Category 1 Credit™. Los médicos solo 
deben reclamar el crédito proporcional a la magnitud 

de su participación en la actividad. 

El Annenberg Center for Health 
Sciences at Eisenhower está 
acreditado por el Accreditation 

Council for Pharmacy Education (ACPE, por sus siglas 
en inglés) (Consejo de Acreditación para la Educación 
Farmacéutica) como proveedor de educación 
farmacéutica continua. A este programa se le asignó el 
Programa Universal ACPE n.º 0797-0000-21-108-H04-P 
y se le designó un máximo de 1.0 hora de contacto (0.1 
unidad de educación continua [CEU, por sus siglas en 
inglés]) de crédito de educación farmacéutica continua. 

El Annenberg Center for Health Sciences cuenta con 
la acreditación como proveedor de educación de 
enfermería continua de la Commission on 
Accreditation (Comisión de Acreditación) del American 
Nurses Credentialing Center (Centro Estadounidense de 
Acreditación en Enfermería).  

Se puede obtener un máximo de 1.0 hora de contacto 
por la correcta finalización de esta actividad. 

El proveedor está aprobado por el California Board of 
Registered Nursing (Consejo de Enfermería de California), 
proveedor n.º 13664, para 1.0 hora de contacto. Para 
recibir crédito por horas de contacto de educación fuera 
del estado de California, consulte con el consejo de 
enfermería de su estado en relación con la reciprocidad. 

El Annenberg Center for Health Sciences at 
Eisenhower es un proveedor acreditado de educación 
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profesional continua (CPE, por sus siglas en inglés) de 
la Commission on Dietetic Registration (CDR, por sus 
siglas en inglés) (Comisión para el Registro de Dietistas). 
Los dietistas (RD, por sus siglas en inglés) y los 
técnicos dietistas registrados (DTR, por sus siglas en 
inglés) recibirán 1.0 unidad de educación profesional 
continua (CPEU, por sus siglas en inglés) por finalizar 
este programa/material. 
Número de proveedor: AC857 
Número de actividad: 167354 

Los estudiantes pueden enviar evaluaciones 
adicionales de la calidad de este programa/material a 
cdr@eatright.org. 

Declaración de divulgación 
La política del Annenberg Center for Health Sciences 
es garantizar un equilibrio justo, independencia, 
objetividad y rigor científico en toda la programación. 
Todos los profesores y planificadores que participan 
en programas patrocinados deben identificar y hacer 
referencia al uso no autorizado del producto y 
divulgar cualquier relación con aquellos que 
respalden la actividad u otros productos o servicios 
disponibles dentro del alcance del tema que se 
debata en la presentación educativa. 

El Annenberg Center for Health Sciences evalúa los 
conflictos de intereses con sus instructores, 
planificadores, administradores y otras personas que 
estén en posición de controlar el contenido de las 
actividades de CE/CME (educación continua/educación 
médica continua). Todos los conflictos de intereses 
relevantes que se identifiquen serán analizados 
exhaustivamente por el Annenberg Center en relación 
con un equilibrio justo, la objetividad científica de los 
estudios usados en esta actividad y las recomendaciones 
de atención de los pacientes. El Annenberg Center está 
comprometido a proporcionar a sus estudiantes 
actividades de CE/CME y materiales relacionados de alta 
calidad, que promuevan mejoras o calidad en la atención 
médica y no el interés comercial de un negocio 
patentado específico. 

De acuerdo con las normas del Accreditation Council for 
Continuing Medical Education (Consejo de Acreditación 
para la Educación Médica Continua), documentos 
similares de otros organismos de acreditación y la 
política del Annenberg Center for Health Sciences, se 
han hecho las siguientes divulgaciones: 

Michael Caplan, MD, no tiene relaciones financieras 
relevantes que divulgar. 

Camilia R. Martin, MD, MS 
Apoyo de investigación: 

Mead Johnson Nutrition 

Consejo Científico Asesor 
LactaLogics, Inc., Plakous 
Therapeutics, Vitara Biomedical, 
Inc. 

Los profesores que participarán en esta actividad han 
divulgado que no se hablará acerca del uso de 
productos para indicaciones no aprobadas por la FDA 
(Administración de Alimentos y Medicamentos). 

Planificadores de contenido adicional  
Las siguientes personas no tienen ninguna relación 
significativa que divulgar: 

Erin Allen, MS, RD, LDN (RD revisora) 
Jessica Martin, PhD (redactora médica) 
Coy Flowers, MD (revisor externo) 
Heather M. Jimenez, FNP-C (enfermera revisora) 

Annenberg Center for Health Sciences 
El personal del Annenberg Center for Health Sciences 
at Eisenhower no tiene relaciones comerciales 
relevantes que divulgar. 

Las ideas y opiniones presentadas en esta actividad 
educativa son las de los profesores y no reflejan 
necesariamente las perspectivas del Annenberg 
Center o sus agentes. Al igual que en todas las 
actividades educativas, alentamos a los profesionales 
médicos a que usen su propio juicio al tratar y 
abordar las necesidades de cada paciente individual, 
teniendo en cuenta la situación clínica única de ese 
paciente. El Annenberg Center renuncia a toda 
responsabilidad y no se hace responsable de ningún 
problema que pueda surgir de la participación en 
esta actividad o de las subsiguientes 
recomendaciones de tratamiento presentadas. 

 Esta actividad está respaldada por una subvención 
educativa independiente de Beckitt Renckiser 
Health Limited. 

Esta actividad es un material permanente en línea. 
La correcta finalización se logra al leer o visualizar el 
material, reflexionar sobre sus implicancias en la 
práctica y completar el componente de evaluación. 

El tiempo calculado para completar la actividad es de 
1.0 hora. 
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Este material se presentó originalmente a una 
audiencia en vivo por internet el 4 de noviembre 
de 2019. Se revisó para su reedición el 
13 de diciembre de 2021 y otorga créditos hasta el 
13 de diciembre de 2023. 

 

Obtenga su crédito de CE/CME en: 
https://pnce.org/courses/landingPage.php?courseID=59726 

Información de contacto  
Si desea obtener ayuda o tiene preguntas sobre esta 
actividad, comuníquese con Educación continua:  
ce@annenberg.net  

Nota del editor: Esta es la transcripción del audio de un video trasmitido por internet y presentado el 25 de noviembre de 2019. Se ha 
editado y condensado para mayor claridad. 

LA FUNCIÓN DEL DHA/ARA EN EL CRECIMIENTO INFANTIL 

Camilia Martin, MD, MS: Empecemos con la 
primera parte de este seminario 
web hablando sobre la función del 
DHA y el ARA en el crecimiento 
infantil. Creo que es importante 
resaltar que no hablamos del 
crecimiento solo en cuanto 

a alcanzar un peso, una altura o un perímetro 
cefálico, sino al desarrollo orgánico. Este desarrollo 
es el que más contribuirá con la salud en general 
y el riesgo de enfermedades en los bebés. 
Primero, retrocedamos y repasemos las moléculas 
de las que hablaremos. Primero, el DHA es un 
ácido graso de cadena larga, altamente insaturado. 
Insaturado quiere decir que esta molécula tiene 
enlaces dobles entre los carbonos. Es un ácido 
graso omega 3 porque el primer enlace doble está 
en el tercer carbono desde el extremo terminal. 
El DHA se metaboliza a partir del ácido  
alfa-linolénico o ALA, considerado un ácido graso 
esencial. El ALA debemos adquirirlo a través de 
nuestra alimentación. Los ácidos grasos omega-3 
están en los productos de mar, especialmente en 
los pescados grasos.  

 
Diapositiva 1 - Descripción general del ácido docosahexaenoico (DHA) 

 

 
Diapositiva 2 - Descripción general del ácido araquidónico (ARA) 
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Tanto el DHA como el ARA son importantes para 
los tejidos neuronales. El cerebro de los mamíferos 
es 60 % grasa, y el 25 % del contenido de ácido 
graso total del cerebro se compone de DHA y ARA.1 

Cuando estos ácidos grasos están en los tejidos, 
están en forma de fosfolípidos ubicados en las 
membranas celulares, a las que les brindan un 
soporte estructural. Pero estos ácidos grasos 
también son importantes en la mediación de la 
autoseñalización y en la regulación de las vías 
descendentes, que tienen un papel en la 
organogénesis. Un ejemplo sería el rol de la 
señalización del DHA para influir en la NPD1 
(Neuroprotectina D1) y el FNDC (factor neurotrófico 
derivado del cerebro). Mediante la vía de 15-LOX-1, 
el DHA se convierte en NPD1, que inhibe la muerte 
celular, protege contra el estrés oxidativo y reduce la 
señalización proinflamatoria. A través de la vía de las 
proteínas cinasas activadas por mitógenos (MAPK, 
por sus siglas en inglés), el DHA actúa como 
mediador del FNDC, que tiene una función 
protectora, que incluye promover la supervivencia 
neuronal, aumentar la plasticidad cerebral y 
desempeñar un papel en la neurogénesis.  

 
Diapositiva 3 - Señalización del DHA: NPD1 y FNDC 

 

En este estudio, los investigadores evaluaron los 
niveles de FNDC en la madre, en el cordón 
umbilical y en los bebés en los primeros días de 

vida [Diapositiva 4].2 Los bebés prematuros se 
encuentran en celeste y los bebés a término en 
azul oscuro. Pueden ver que, en la circulación 
materna, no hay diferencia en los niveles de FNDC 
sérico entre los bebés a término y los prematuros. 
Pero, incluso con la transferencia materna, ya hay 
una reducción en los niveles de FNDC en los bebés 
prematuros, y este déficit de FNDC persiste hasta 
los cuatro primeros días de vida. Sin el precursor 
adecuado del DHA, los bebés corren el riesgo de 
tener un déficit continuo en los niveles de FNDC, 
que puede alterar el desarrollo cerebral.  

 
Diapositiva 4 - Los niveles de FNDC son menores en los bebés 
prematuros 

 

Cuando nuestro grupo realizó este estudio y vio los 
resultados [Diapositiva 5],4 en verdad, aumentó mi 
entusiasmo por los ácidos grasos de cadena larga. 
Porque, de nuevo, muestra que los ácidos grasos no 
solo son importantes en la regulación de la 
inflamación, sino también en la organogénesis en 
las primeras etapas de vida de nuestros bebés. 
En este estudio, investigamos la función de los 
ácidos grasos en un modelo que refleja la lesión 
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pulmonar inducida por hiperoxia. En los 
dos paneles superiores, se ve que los ratones 
criados en aire ambiente tienen una arquitectura 
pulmonar típica, múltiples y numerosos alvéolos 
pequeños y una pared septal muy fina. Cuando se 
expone a los ratones a oxígeno, hay una 
simplificación alveolar, una reducción del número 
de alvéolos y un aumento del grosor de la pared 
septal.  

 
5 - Los metabolitos del DHA y el ARA atenúan la lesión 

pulmonar 

Realizamos este estudio en varias etapas. En el 
panel de la parte inferior izquierda, se administró 
una molécula llamada resolvina D1 (RvD1), hija del 
DHA. Se puede ver que la simplificación alveolar 
persistió, pero hubo una reducción en el grosor de 
la pared septal. Esas paredes son muy finas. 
Cuando se administró lipoxina A4 (LXA4), hija del 
ARA, se vio una mejora del grosor de la pared septal 
y del número de alvéolos. Cuando se dieron ambos 
mediadores terminales juntos (panel de la parte 
inferior derecha), la arquitectura pulmonar fue 
bastante más similar a la del aire ambiente. 
Al parecer, la combinación de DHA y ARA atenuó 
totalmente la lesión pulmonar. Profundizando aún 
más, vimos que estos mecanismos procedían de la 
regulación de la inflamación, como se preveía en 
cierto modo, pero también de los factores de 
crecimiento que regulan la alveologénesis, algo que 
nuestros bebés necesitan.4 Debemos seguir 
pensando en estos resultados en el inicio del 
período posnatal, cuando la acumulación de estos 
ácidos grasos no es tan grande como esperábamos. 

Si revisamos lo que sabemos sobre la 
transferencia materno-fetal del suministro de 
ácidos grasos, no nos sorprende que estos tengan 
un papel importante en el desarrollo fetal y en el 
inicio del desarrollo posnatal. Sabemos que existen 
mecanismos específicos para transferir los ácidos 
grasos al bebé a través de la placenta. Aunque 
aquí decimos que están mal definidos 
[Diapositiva 6], muchos se identificaron y se siguen 
descubriendo. Es un área de investigación 
candente. Existen proteínas específicas de unión 
de ácidos grasos que actúan como mediadores en 
la transferencia, y esta también puede producirse 
por difusión pasiva y facilitada.  

 

Lo más importante es la selectividad de la 
transferencia de ácidos grasos. No todos los ácidos 
grasos se transfieren. Hay mecanismos de 
transferencia que biomagnifican los niveles de 
DHA y ARA en el feto. Este es un ejemplo para el 
DHA. En este estudio [Diapositiva 7], las madres 
recibieron una alimentación con ácidos grasos 
radiomarcados justo antes de una cesárea 
electiva.5 Doce horas después de esa ingesta oral, 
se hizo la cesárea, lo que permitió a los 
investigadores observar los niveles de ácidos 
grasos del cordón respecto a los maternos. En el 
gráfico, se ve que, para muchos de los ácidos 
grasos, los niveles del cordón eran menores que 
los del plasma materno. Sin embargo, para el DHA 
(extremo derecho), la proporción fue 
aproximadamente 1.5 veces mayor en el cordón 
respecto al plasma materno. De ahí surgió este 
concepto de la biomagnificación. 
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7 - El DHA se acumula en la placenta en mayor 

medida que otros ácidos grasos 

Pero no solo el DHA se transfiere selectivamente, 
sino también el ARA. Hay que recordar que 
coexisten en un equilibrio. Si observan esta figura 
[Diapositiva 8], pueden ver que el mol% relativo de 
ARA y DHA del plasma en el compartimento fetal es 
el doble que en el materno.6 Hacia el final del 
embarazo, el tejido adiposo actúa como reservorio 
de estos ácidos grasos, lo que permite continuar 
con el suministro de ácidos grasos al bebé incluso 
después del parto. Aquí se ve que las 
concentraciones de DHA y ARA en el tejido adiposo 
fetal son extraordinariamente superiores a las del 
tejido adiposo materno, con niveles de DHA 
16 veces más altos y de ARA alrededor de 90 veces. 
No creo que esto haya sido por accidente. Creo que 
esto es importante en el desarrollo fetal y en el 
desarrollo posnatal temprano de nuestros bebés. 

 
8 - Acumulación de DHA/ARA en el tejido fetal al final 

del embarazo 

La última diapositiva sobre este concepto es la 
diapositiva 9. Se demostró que hay una proteína 
de unión de ácidos grasos de membrana 
plasmática (FABPpm, por sus siglas en inglés) que 
es importante en la selectividad de la transferencia 
de ácidos grasos. Aunque la FABPpm es una 
proteína de unión de ácidos grasos, en realidad, 
solo une el 10 % de los ácidos grasos totales. Pero, 
de esos ácidos grasos, el DHA y el ARA son los 
principales componentes, el 90 % o más, porque 
hay una gran afinidad de unión.  

Como pueden ver, parece haber mecanismos 
específicos para garantizar que el feto reciba 
niveles concentrados de DHA y ARA en 
comparación con la madre para apoyar el 
desarrollo fetal en tejidos importantes. 

 
9 - La FABPpm transporta el DHA de forma selectiva a 

través de la placenta 

¿Qué pasa después del parto? En los bebés 
prematuros, es posible que el tejido adiposo no 
tenga niveles suficientes de DHA y ARA para 
suministrarle al bebé. Falta ese reservorio de 
ácidos grasos. Los bajos niveles de ácidos grasos 
no pueden continuar durante el inicio del período 
posnatal.  

En este punto, las fuentes alimenticias de ácidos 
grasos se vuelven importantes. Los bebés 
prematuros son muy dependientes de la 
alimentación externa y de las prácticas 
nutricionales. Sabemos que la leche materna tiene 
DHA y ARA, pero la concentración puede variar 
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entre las madres, las poblaciones y la fuente de la 
leche (si es leche materna o de donante).7 
Tenemos que ser conscientes de eso. El DHA y el 
ARA están en las fórmulas desde 2001. 
La concentración se basa en la leche materna, pero 
sabemos que la biodisponibilidad real de las 
fórmulas puede variar. Por lo tanto, hay prácticas 
que podemos usar para optimizar los niveles de 
DHA y ARA y para asegurarnos de que cualquier 
cambio en los ácidos grasos posnatales se 
minimice para ayudar a mantener el desarrollo 
adecuado de los órganos. 

 
Diapositiva 10 - Fuentes enterales de DHA/ARA para bebés 
a término 

LA IMPORTANCIA DE TENER UN EQUILIBRO ADECUADO DE 
DHA/ARA EN LOS BEBÉS PREMATUROS 

Ya hablamos sobre la acumulación de DHA y ARA 
en el cerebro, pero, de nuevo, quiero resaltar que 
hay acumulación en el tejido adiposo. Hay un buen 
ejemplo en la diapositiva 11. El gráfico muestra la 
acumulación fetal en cada compartimento.8 
Se puede ver que el cerebro tiene una línea muy 
pequeña (roja, arriba), pero la mayoría está en las 
reservas de grasa, en naranja. Ahí es donde se 
dirigen principalmente estos ácidos grasos. 
Sin embargo, nuestros bebés prematuros no 
tienen esas reservas de grasa de ácidos grasos. 
Son muy vulnerables a las estrategias nutricionales 
posnatales.  

 
Diapositiva 11 - El DHA y el ARA se almacenan en el cerebro y el 
tejido adiposo 

Nuestro grupo analizó el período postnatal de los 
bebés prematuros para comprender mejor lo que 
ocurre con los ácidos grasos después del 
nacimiento. Este es un gráfico de los niveles medios 
de DHA en el tiempo. La semana cero es el 
nacimiento [Diapositiva 12].9 Luego, evaluamos los 
niveles en la primera, segunda, tercera y 
cuarta semanas. Comparamos estos niveles con los 
de un grupo de 10 bebés a término, representados 
por el punto celeste. Como pueden ver, al nacer, los 
niveles de DHA de los bebés a término y los 
prematuros eran relativamente similares, aunque 
los bebés prematuros tuvieran menos de 
30 semanas de gestación. Sin embargo, muy rápido 
en la primera semana, comenzó a producirse un 
déficit. Los niveles eran casi la mitad de los iniciales, 
apenas una semana antes. Ese déficit se mantuvo 
durante todo el transcurso de la hospitalización en 
la UCIN y nunca se revirtió ni se redujo. 

 
Diapositiva 12 - Los niveles de DHA bajan rápidamente en la 
primera semana posnatal 
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Nuestro anterior debate sobre la transferencia, los 
niveles del cordón y los niveles de ácido graso 
periféricos en los bebés es importante porque ese 
es nuestro recorte, nuestro biomarcador de lo que 
sucede en el tejido, algo que no podemos investigar 
con facilidad. Pero en este estudio [Diapositiva 13],10 
los investigadores mostraron que, probablemente, 
los niveles de ácido graso plasmático reflejen los 
niveles en los tejidos. Los investigadores 
compararon los niveles de DHA plasmático con el 
contenido de DHA cerebral en babuinos neonatos, 
y estaban fuerte y directamente correlacionados. 
Esto quiere decir que, probablemente, los niveles 
de DHA que medimos en el plasma infantil sean 
similares a los de otros tejidos. 

 
Diapositiva 13 - Los niveles plasmáticos de DHA se aproximan a 
los niveles cerebrales 

Estos déficits que se acumulan en los bebés 
prematuros deberían ser alarmantes. El ARA está en 
azul en la diapositiva 14, y los niveles son muy 
similares a los del DHA.9 Pueden ver que están 
cerca de los niveles de los bebés a término al nacer, 
pero, en la primera semana, los niveles de ARA 
bajan prácticamente a la mitad de su nivel inicial.  

La línea naranja es el ácido linoleico y aumenta 
hasta dos o tres veces más. Probablemente, esto es 
iatrogénico por los tipos de alimentación que 
damos en la actualidad. En una semana, invertimos 
las proporciones de ARA y LA (ácido linoleico) entre 
sí y los niveles absolutos de estos ácidos grasos. Ya 
sabemos que, si los bebés hubieran permanecido 

en el útero, estarían en el nivel que vemos en el día 
cero, pero se alejan cada vez más de eso a medida 
que continúa su estadía en la UCIN.9 

 
Diapositiva 14 - Los niveles de ARA se alteran rápidamente en la 
primera semana posnatal 

Debemos prestar atención al equilibrio entre DHA 
y ARA al momento de considerar las estrategias de 
suplementación. Para el desarrollo cognitivo, 
vimos que una relación 2:1, dos de ARA por uno de 
DHA, da los efectos más sostenibles en la 
neurocognición.1 Además, ya hablamos sobre 
cómo los derivados de las vías n-3 y n-6 son 
fundamentales en la alveologénesis y la 
enfermedad pulmonar crónica. Más adelante en la 
charla, también verán cómo estos ácidos grasos 
son importantes para la sepsis y la infección.  

No hay consenso en los estudios sobre el papel de 
los ácidos grasos en el neurodesarrollo. Este es un 
ejemplo de un estudio que fue positivo. 
El aumento de los niveles de DHA se relacionaron 
con una reducción del riesgo de tener lesiones 
neuronales y una mejora en el neurodesarrollo 
[Diapositiva 15].10 Sin embargo, en la literatura no 
hay consenso, y creo que mucha refleja 
simplemente los retos de desarrollar una 
estrategia que permita tener niveles apropiados 
y sostenibles para los efectos a corto y largo plazo. 
Creo que, en parte, se debe a que tenemos que 
pensar en el contexto y en cómo estamos 
suministrando estos ácidos grasos. El Dr. Caplan 
hablará más sobre esto en su parte de la charla. 
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Diapositiva 15 - Los niveles de DHA/ARA se relacionan con una 
mejora en el neurodesarrollo 

Este es un estudio encantador desde el otro lado 
de la calle en el Hospital de Niños de Boston 
[Diapositiva 16].11 En un modelo animal de 
retinopatía del prematuro, el Dr. Connor pudo 
demostrar que proporcionar la vía n-3 en lugar de 
la vía n-6 se relacionó con un aumento de los 
marcadores típicos de la retinopatía del 
prematuro. Pero también sabemos que las 
estrategias con predominio de n-3 pueden no ser 
óptimas para todos los órganos o sistemas de 
desarrollo que examinamos. 

 
Diapositiva 16 - Retinopatía del prematuro y omega-3 

Además, en el estudio donde investigamos los 
niveles longitudinales de DHA en bebés 
prematuros, nuestra población total mostró una 
disminución en los niveles de DHA.9 Pero también, 
el déficit relativo de DHA durante este período 
posnatal realmente implicó una diferencia en si los 

bebés desarrollaban una enfermedad pulmonar 
crónica o no. Por ejemplo, los bebés que no 
desarrollaron una enfermedad pulmonar crónica 
están representados en la línea celeste y tuvieron 
niveles promedio superiores de DHA 
[Diapositiva 17]. La línea azul oscuro corresponde 
a los bebés que sí desarrollaron una enfermedad 
pulmonar crónica, y la línea negra a toda la 
población. Aunque en ambos grupos de bebés 
bajaron los niveles de DHA, un menor descenso de 
estos niveles se relacionó con la protección contra 
la enfermedad pulmonar crónica. Cada 
disminución de 1 mol% de los niveles de DHA 
aumentó el riesgo de padecer una enfermedad 
pulmonar crónica 2.5 veces.  

 
Diapositiva 17 - Los bajos niveles de DHA se relacionan con el 
desarrollo de una enfermedad pulmonar crónica 

Pero, de nuevo, debemos prestar atención a la 
selectividad de la función de cada ácido graso. 
En la mitad inferior de esta tabla, que muestra la 
sepsis de inicio tardío [Diapositiva 18], podemos 
ver que cada descenso de mol% de ARA resultó en 
un aumento del 40 % en los bebés que tuvieron 
esas enfermedades.9 

Me gustó este estudio porque no se dijo 
simplemente que una baja en los ácidos grasos 
cause problemas en todo. En cambio, se resaltó la 
gran selectividad de lo que hacen estos ácidos 
grasos y cómo pueden proteger contra múltiples 
afecciones que nos preocupan en la UCIN. 
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Diapositiva 18 - Relación con un aumento del riesgo de desarrollar 
una enfermedad pulmonar crónica y sepsis de inicio tardío 

Ahora me gustaría que el resto de la charla la 
siguiera mi colega, el Dr. Caplan. 

LA SUPLEMENTACIÓN CON DHA/ARA EN BEBÉS 
PREMATUROS 

Michael Caplan, MD: Aquí, se ve 
el déficit acumulado de DHA en los 
bebés prematuros que se produce 
durante las primeras 
cuatro semanas de vida 
[Diapositiva 19].12 Hubo una 

disminución lineal drástica en los niveles de DHA 
de estos 40 bebés muy prematuros (de menos de 
28 semanas de gestación). Llamó la atención que 
este déficit era mayor en los bebés de bajo peso en 
comparación con los de mayor peso. Al mes, la 
acumulación de DHA fue la mitad en los bebés 
prematuros que en los a término. Por eso, 
pensamos que la suplementación con DHA podría 
ser más importante en los bebés prematuros, pero 
también lo es en los bebés a término. 

 
Diapositiva 19 - Las prácticas nutricionales actuales son 
inadecuadas para mantener niveles óptimos de ácidos grasos en 
los bebés prematuros 

Hay muchos desafíos para lograr una 
suplementación e ingesta adecuadas de DHA en 
los bebés prematuros. Sabemos que el suministro 
de DHA y ARA depende de las concentraciones de 
la leche materna y de la fórmula que se den. 
También sabemos, y esto es muy importante, que 
las emulsiones lipídicas intravenosas utilizadas 
habitualmente en la UCIN carecen de DHA y ARA 
maduros. Aunque esas emulsiones lipídicas tienen 
los precursores del DHA y del ARA, estos 
precursores tienen cantidades variables de 
conversión en DHA y ARA maduros. Por lo tanto, es 
imprevisible cuáles serán esos niveles en los bebés 
prematuros.  

 
Diapositiva 20 - Retos para lograr una ingesta adecuada de 
DHA/ARA en los bebés prematuros 
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Otro reto para conseguir una ingesta adecuada de 
DHA y ARA en los bebés prematuros está 
relacionado con la capacidad del bebé prematuro 
de tolerar una alimentación enteral de volumen 
completo. Las UCIN varían en cuanto al inicio de la 
alimentación y la rapidez con la que se avanza en 
la alimentación. La cantidad de DHA en la leche 
materna o en la fórmula puede alterar mucho la 
cantidad de DHA que llega al plasma, e incluso al 
cerebro, como la Dra. Martin describió. Todos 
estos factores parecen desempeñar un papel 
fundamental en la cantidad de DHA y ARA en los 
bebés prematuros en desarrollo. 

En este estudio, la suplementación con DHA 
disminuyó la deficiencia de DHA en los bebés 
prematuros [Diapositiva 21].13 Los investigadores 
administraron 50 mg diarios de DHA a 31 bebés 
prematuros. Pueden ver que los niveles de 
referencia en estos bebés prematuros eran 
bastante bajos, menos de 3 mol%, en comparación 
con los bebés a término, que estaban en 4.3 mol%.  

 
Diapositiva 21 - La suplementación con DHA disminuye la 
deficiencia de DHA en los bebés prematuros 

Cuando los bebés comenzaron con la alimentación 
total, los suplementados con DHA tenían un 
promedio de 3.03 mol%, apenas superior al nivel 
de referencia. En contraposición, el nivel de los 
bebés tratados con placebo fue menor que el de 
referencia. Curiosamente, cuando se observa el 
nivel de DHA al momento del alta en el grupo 
suplementado, había subido a 3.5 mol%, mientras 

que el grupo que solo recibió placebo se mantuvo 
estable en el bajo nivel de 2.87 mol%.13 En este 
estudio, administrar más DHA permitió que 
aumentaran los niveles endógenos. 

En otros estudios, se demostró que la 
suplementación con DHA/ARA puede afectar al 
crecimiento en cuanto al peso de los bebés 
prematuros.14 En la diapositiva 22, se puede ver la 
línea superior púrpura que representa el peso de 
los bebés a término alimentados con leche 
materna. Abajo, la línea verde oscuro muestra el 
peso de los grupos de control de prematuros que 
no recibieron suplementos con DHA. En las 
dos líneas centrales (celeste y verde claro), se 
muestra el peso de los bebés prematuros que 
recibieron fórmulas suplementadas con DHA de 
algas y de pescado. En los primeros años de vida 
de los bebés prematuros que recibieron 
suplementación con DHA de algas, se puede ver 
que su peso se aproxima al del grupo de bebés a 
término alimentados con leche materna. Esto fue 
estadísticamente significativo. Estos resultados 
sugieren que la suplementación con DHA no solo 
puede afectar al desarrollo de los órganos, sino 
también al crecimiento de los bebés prematuros. 

 
Diapositiva 22 - El peso de los bebés prematuros alimentados con 
fórmula con DHA/ARA se aproxima al de los bebés a término 
alimentados con leche materna 

También sabemos que los suplementos de DHA y 
ARA pueden mejorar la función inmunitaria. En los 
estudios sobre adultos, hay muchos informes que 
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demuestran una variedad de efectos beneficiosos 
del DHA y el ARA en las respuestas inmunitarias. 
En este estudio en particular [Diapositiva 23], los 
investigadores demostraron que la 
interleucina-10 (IL-10), una citoquina 
antiinflamatoria, se puede estimular en los 
linfocitos de sangre periférica al administrar DHA y 
ARA a bebés prematuros.15 En el gráfico, los niveles 
de IL-10 en los linfocitos de las células de sangre 
periférica para el grupo de control (azul oscuro) 
fueron similares a los de los grupos 
suplementados con DHA (celeste) y alimentados 
con leche materna (verde) en el nivel de referencia. 
Esto fue a los 14 días de vida. Pero en el día 42, a 
las seis semanas de edad, el grupo de control tuvo 
niveles decrecientes de IL-10, mientras que el 
suplementado con DHA fue similar al alimentado 
con leche materna. Estos resultados sugieren que 
las propiedades antiinflamatorias o de defensa del 
huésped inmunológico se pueden completar con 
una mezcla de DHA/ARA para los bebés 
prematuros. 

 
Diapositiva 23 - La suplementación con DHA/ARA mejora la 
función inmunológica 

En este estudio, observamos el efecto del DHA/ARA 
emulsionados como otra forma de complementar 
la alimentación en los bebés prematuros para 
proporcionar niveles endógenos de DHA 
beneficiosos [Diapositiva 23].16 En el grupo tratado 
con placebo (izquierda), el nivel de DHA de 
referencia en la primera semana de vida fue bajo, 

apenas inferior al 4 % en peso, y, a las dos y 
ocho semanas, ese nivel disminuyó mucho más 
significativamente. Para la suplementación con 
DHA, se pueden considerar varias dosis. En este 
estudio, elegimos 40 mg/kg/día como dosis baja y 
120 mg/kg/día como dosis alta. Los niveles de DHA 
a las dos y ocho semanas de vida en el grupo de 
dosis baja (en el centro) mostraron que la 
disminución del DHA tras una semana se evitó 
simplemente al dar este suplemento en dosis baja. 

Con una suplementación de dosis alta, se evita la 
reducción en los niveles de DHA en las primeras 
ocho semanas. Y, en este estudio, la suplementación 
de dosis alta demostró un aumento significativo de 
los niveles, que se aproximan más a los de los bebés 
a término.16 

 
Diapositiva 24 - Efectos de la suplementación enteral con 
DHA/ARA emulsionados en los niveles de DHA sérico en los bebés 
prematuros 

En el mismo estudio, cuando observamos los 
niveles de ARA, los resultados fueron similares a 
los de los niveles de DHA [Diapositiva 24]. En el 
grupo tratado con placebo, después de la primera 
semana sin suplementación, los niveles de ARA 
disminuyeron con el tiempo. Sin embargo, esa 
reducción en los niveles de ARA se evitó con la 
mezcla de dosis baja de DHA/ARA que 
proporcionamos. Además, la mezcla de dosis alta 
de DHA/ARA pareció no solo evitar la reducción, 
sino que permitió un aumento. Esto acercó los 
niveles a los de un bebé a término.16 
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Diapositiva 25 - Efectos de la suplementación enteral con DHA/ARA 
emulsionados en los niveles de ARA sérico en los bebés prematuros 

Otros estudios demostraron que la 
suplementación con DHA y ARA puede afectar al 
neurodesarrollo a los seis meses y al año de vida. 
Como sugirió la Dra. Martin, los resultados varían 
según el tipo de estudio, la edad de los bebés y el 
tipo de preparación proporcionada. En este 
estudio en particular [Diapositiva 26], el DHA y el 
ARA se dieron a bebés que tenían entre 30 y 
37 semanas de gestación.17 Pesaban más de 
2000 g. Se les hizo un seguimiento y se los evaluó 
según el índice de desarrollo mental (MDI, por sus 
siglas en inglés) y el índice de desarrollo 
psicomotor (PDI, por sus siglas en inglés). Aunque 
el número de bebés en estos grupos era algo bajo, 
solo había 16 en el grupo tratado y 11 en el de 
control, se puede ver que las puntuaciones del MDI 
a los seis meses y al año mejoraron con la 
suplementación con DHA y ARA. Las puntuaciones 
del PDI también mejoraron con la suplementación 
con DHA y ARA, lo que sugiere que esto podría 
desempeñar un papel importante en el 
neurodesarrollo infantil. 

 
Diapositiva 26 - La suplementación con DHA/ARA y el 
neurodesarrollo en bebés prematuros a los seis meses y al año 

Este es otro estudio que analizó a 141 bebés 
[Diapositiva 27].18 Se trataba de bebés más 
pequeños, de menos de 1500 g, a los que se les 
proporcionó un control con placebo o 32 mg de 
DHA y ARA por cada 100 mL de leche. Comenzaron 
con la suplementación a la semana de vida y se los 
trató durante nueve semanas, pero se los evaluó a 
los seis meses mediante el cuestionario de edades 
y etapas. Si bien muchas de estas medidas de 
resultado que evalúan el desarrollo cognitivo no 
mejoraron con la suplementación con DHA/ARA, sí 
lo hizo significativamente la puntuación de la 
resolución de problemas del cuestionario de 
edades y etapas. Pasó de 49.5 a 53.4.  

 
Diapositiva 27 - La suplementación con DHA/ARA mejora el 
desarrollo cognitivo a los seis meses 
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Este es un estudio del Dr. Clandinin publicado hace 
15 años [Diapositiva 28], que midió el efecto de la 
suplementación con DHA de algas o pescado en el 
neurodesarrollo en un número de bebés 
prematuros.19 En este estudio en particular, 
nuevamente, observaremos las escalas del MDI y 
PDI de Bayley. A los dos años de vida, las 
puntuaciones del MDI para los bebés tratados con 
DHA de algas (verde claro) y los tratados con DHA 
de pescado (verde azulado) mejoraron 
significativamente en comparación con los bebés 
prematuros de control (azul) y estuvieron más 
cerca de aproximarse a los bebés a término 
alimentados con leche materna (azul oscuro). 
Ahora, fíjense en la escala del eje Y, la puntuación 
ahí es bastante dramática. Estos efectos incluyen 
quizás ocho o nueve puntos para el MDI. En el 
gráfico de la derecha, hubo efectos similares en la 
puntuación del PDI, de ocho o nueve puntos 
aproximadamente en comparación con los 
pacientes de control. Es una gran diferencia para 
estos pacientes en particular.  

 
Diapositiva 28 - La suplementación con DHA/ARA mejora las 
puntuaciones de Bayley en la semana 118 de edad posmenstrual 
en un estudio doble ciego 

Hay resultados contradictorios, como dijimos, 
sobre el efecto de la suplementación con DHA y 
ARA en el neurodesarrollo. Este fue un estudio 
muy amplio y bien diseñado por el Dr. Makrides y 
sus colegas [Diapositiva 29].20 Aunque los 
resultados iniciales parecen sugerir que podría no 

haber un impacto significativo, en este estudio, 
usaron una alimentación alta en DHA (azul oscuro) 
del 1 % de ácidos grasos totales. Esto se comparó 
con una alimentación estándar en DHA (celeste). Si 
se observa el peso al nacer de los bebés de menos 
de 1250 g, el valor P fue 0.08, que no es 
estadísticamente significativo, pero, en verdad, 
tendió a tener un efecto para la alimentación alta 
en DHA. Para los bebés más grandes y menos 
enfermos, de más de 1250 g, no pareció haber 
ninguna diferencia entre los grupos.  

 
Diapositiva 29 - Resultados contradictorios sobre el beneficio de la 
suplementación con DHA/ARA en el neurodesarrollo de bebés 
prematuros: no hay una diferencia significativa 

Es importante considerar que los bebés seguían 
recibiendo una cantidad significativa de DHA. En 
este estudio, evaluamos si quizás una alimentación 
con niveles tres veces mayores de DHA, en 
comparación con una estándar, tendría un efecto. 
Si se observa la diferencia entre niñas y niños, 
hubo algunas diferencias significativas de género 
en el efecto del DHA. Las niñas que recibieron una 
alimentación alta en DHA tuvieron una mejora 
significativa en la puntuación promedio del MDI de 
Bayley a los 18 meses en comparación con las que 
recibieron una alimentación estándar. Por alguna 
razón, posiblemente se relacione con los 
antecedentes genéticos, los niños no tuvieron ese 
mismo efecto.20 

La suplementación con fórmula de ácidos grasos de 
cadena larga poliinsaturados se evaluó en muchos 
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estudios diferentes. Se realizó un metaanálisis de 
17 ensayos aleatorios para evaluar la seguridad y 
eficacia de la suplementación en la fórmula 
[Diapositiva 30].21 En los ensayos, hubo bastante 
variabilidad respecto al grado de prematuridad de 
los pacientes (es decir, las semanas de gestación) y 
algunas diferencias en la metodología, la dosis y la 
fuente de suplementación. Pero cuando los 
investigadores juntaron todos estos resultados, no 
hubo beneficios ni daños claros a largo plazo de la 
suplementación de ácidos grasos de cadena larga 
poliinsaturados en estos diversos ensayos de 
suplementación. 

 
Diapositiva 30 - Suplementación de AGPI (ácidos grasos 
poliinsaturados) de cadena larga en fórmulas 

No obstante, aún es interesante saber si podrían 
tener algún sentido las estrategias enterales para 
aumentar la ingesta de DHA y ARA en los bebés 
prematuros. Se pudieron evaluar muchos 
enfoques diferentes. Podríamos dar a las madres 
suplementación durante el embarazo, lo que 
permitiría la transferencia a través de la placenta 
prenatalmente. También podríamos darles 
suplementación durante la lactancia para que los 
niveles en la leche materna sean más altos. 
Sabemos que el DHA se transferiría al bebé a 
través de la leche materna y permitiría niveles 
cerebrales y plasmáticos más altos. Existen otros 
enfoques para proporcionar lípidos estructurados. 
Podríamos proporcionar lípidos preemulsionados 
suplementarios a los bebés en desarrollo y utilizar 

tecnologías enzimáticas para convertir más del 
precursor en estos productos maduros y 
funcionales. 

Si observamos los niveles de DHA en diferentes 
poblaciones, llama la atención la variabilidad entre 
los distintos estudios. Hay niveles particularmente 
bajos medidos en la leche de donante almacenada 
en los bancos de leche de todo Estados Unidos.22 

Sabemos que la alimentación de la madre es muy 
importante para los niveles de DHA. Eso se 
demostró aquí [Diapositiva 31] en las diferencias 
entre los niveles de DHA entre los hallazgos de 
Auestad y colaboradores en 2001 y los de Birch y 
colaboradores en 1998.22-24 Sabemos que los 
niveles de DHA de las donantes son incluso más 
bajos,22 por eso, los bebés que reciben su leche 
podrían necesitar aún más suplementación para 
desarrollar niveles estándar razonables. 

 
Diapositiva 31 - Los niveles de DHA de la leche de donante son 
más bajos que los niveles promedio reportados 

La sustitución de ácidos grasos en la fórmula es un 
reto. Requiere una estandarización y, por muchas 
razones, una mayor evaluación. Tenemos que 
definir qué niveles objetivo son importantes. 
Tenemos que determinar cuál es el equilibrio 
importante entre los ácidos grasos n-3 y n-6. 
La Dra. Martin aportó algunas pruebas que 
sugieren que ese equilibrio es importante en la 
biología y la fisiopatología de los bebés 
prematuros en desarrollo. Necesitamos saber 
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cuáles son las posiciones sn óptimas para la 
absorción e incorporación a los fosfolípidos 
celulares. Necesitamos optimizar la digestión y la 
absorción. En última instancia, queremos 
conseguir niveles adecuados a nivel tisular y 
celular, que son difíciles de medir, y, para ello, 
utilizamos el plasma como aproximación. 

 
Diapositiva 32 - La sustitución de ácidos grasos en la fórmula es 
un reto y requiere que se estandarice 

PRÁCTICAS ACTUALES EN LA UCIN RELACIONADAS CON 
EL DHA/ARA EN LOS BEBÉS PREMATUROS 

Por último, hablemos un poco de las prácticas 
actuales en la UCIN relacionadas con el DHA y el 
ARA para los bebés prematuros. 

Sabemos que el DHA y el ARA están disponibles en 
la leche materna y en la fórmula infantil comercial, 
por eso, los proporcionamos en la alimentación 
enteral. Pero ya sugerimos que los bebés muy 
prematuros no llegan a la alimentación enteral 
completa, a veces hasta por varias semanas. Como 
ya sugerimos, las emulsiones lipídicas intravenosas 
estándar no proporcionan el DHA y el ARA 
adecuados —excepto, probablemente, Omegaven® 
y Smoflipid®, que, por lo general, no se utilizan 
como estándar de cuidado—. Por lo tanto, los bebés 
prematuros corren un gran riesgo de sufrir déficit.  

En este estudio de hace varios años 
[Diapositiva 33], los investigadores evaluaron los 
niveles de DHA y ARA en los bebés que 
consumieron lípidos durante menos de 28 días, es 

decir, que se iniciaron en la alimentación enteral 
de forma adecuada.25 En la tabla inferior, los bebés 
consumieron lípidos durante más de 28 días, es 
decir, que no llegaron a la alimentación completa 
tan rápida y eficazmente.  

 
Diapositiva 33 - Prácticas nutricionales parenterales actuales 

Si observamos específicamente los niveles de DHA, 
se ve una disminución significativa durante las 
primeras ocho semanas en los bebés que recibieron 
lípidos solo en las primeras cuatro semanas, pero, 
luego, estos niveles comenzaron a estabilizarse. A 
las ocho semanas, los bebés que recibían 
alimentación enteral comenzaron a obtener 
protección contra esa deficiencia del DHA. Sin 
embargo, en la tabla inferior, para los bebés que 
siguieron recibiendo lípidos por más de 28 días, los 
niveles de DHA bajaron y, a las ocho semanas, 
disminuyeron a 2.7 g por 100 g.25 

Creemos que estos bajos niveles de DHA, muy 
significativos, podrían poner a un bebé prematuro 
en desarrollo en peligro de sufrir algunas 
consecuencias en el neurodesarrollo, así como 
también en la función de los órganos, como un mal 
funcionamiento del hígado.  

Al pasar a la alimentación enteral, es importante 
que proporcionemos la cantidad adecuada para 
evitar ese descenso de los niveles completos de 
DHA y ARA. Como sugerimos, realmente no está 
claro si hay una actividad limitada de estas 
enzimas desaturasas, que convertiría el ácido 
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linoleico precursor o el alfa-linolénico en DHA y 
ARA, o si hay más uso de estos ácidos grasos por la 
enfermedad o su gravedad. 

No obstante, la función de los médicos es ayudar a 
las familias a resolver este problema de la 
suplementación y prevenir estos bajos niveles de 
DHA y ARA significativos y clínicamente 
importantes en las primeras semanas de vida.  

 
Diapositiva 34 - El papel de los médicos 

Además, es realmente importante que los 
enfermeros y los dietistas proporcionen 
información relacionada con la alimentación a las 
mujeres embarazadas y que amamantan para que 
aumenten su consumo de ácidos grasos omega-3. 
Puedo decir que la mayoría de los neonatólogos, 
cuando nos ocupamos de todos los problemas 
críticos, como la hemorragia intraventricular y el 
síndrome de dificultad respiratoria, a veces, nos 
olvidamos de recordar a las madres que tomen 
una suplementación adecuada de DHA. Creo que 
los enfermeros y los dietistas pueden colaborar 
más con sus colegas, determinar cuáles deben ser 
esas suplementaciones y concentraciones para las 
madres durante este difícil momento. 

 
Diapositiva 35 - El papel de los enfermeros y dietistas 

Por último, los farmacéuticos del hospital pueden 
desempeñar un papel importante en la 
suplementación con DHA y ARA, ya que pueden 
asesorar sobre la elección adecuada y el uso correcto 
de la fórmula junto con los clínicos neonatales. 
Pueden ayudar a hablar sobre las suplementaciones 
de vitaminas y ácidos grasos y pueden colaborar con 
sus colegas para proporcionar información 
adecuada a las madres y a los médicos.  

 
Diapositiva 36 - El papel de los farmacéuticos del hospital 

Cuando nos planteamos el futuro en este campo, 
debemos definir los objetivos para los niveles de 
DHA y ARA en momentos específicos clínicamente 
relevantes y cuáles deben ser esos niveles para 
estos bebés prematuros. Debemos considerar un 
seguimiento continuo con respecto a la rapidez con 
la que avanzamos en la alimentación, cuáles podrían 
ser esos eventos adversos y los efectos de esos 
cambios en otros ácidos grasos esenciales. Creo que 
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lo más importante es que necesitamos proporcionar 
más DHA enteral diario, particularmente antes de 
que se dé una alimentación enteral completa o 
cuando estamos usando exclusivamente emulsiones 
lipídicas intravenosas, que no tienen productos 
maduros de DHA. Debemos acercarnos a las tasas 
de acumulación del útero.  

 
Diapositiva 37 - Consideraciones futuras 

En resumen, lo que sugerimos hoy es que el DHA y 
el ARA son moléculas de importancia crítica para 
los bebés prematuros en desarrollo. Los niveles 
son bajos en los bebés prematuros, y debemos 
encontrar mejores formas de suplementarlos para 
que puedan crecer y desarrollarse lo mejor posible 
durante los primeros años de vida. 

PREGUNTAS Y RESPUESTAS 

Nota del editor: Esta es una transcripción de las preguntas del 
público, junto con las respuestas de la Dra. Martin y el Dr. Caplan, 
provenientes del video trasmitido por internet el 25 de noviembre 
de 2019. 

En su práctica clínica en la UCIN, ¿con qué 
frecuencia controla los niveles de ácidos grasos 
en los bebés prematuros? 

Dra. Martin: No lo hacemos por fuera de algún 
estudio de investigación que estemos realizando. 
Y diría que, la única otra excepción, fuera del 
alcance de esta charla, es que con las emulsiones 
de lípidos a base de aceite de pescado debemos 
tener cuidado, porque podrían disminuir algunos 
ácidos grasos esenciales y desarrollar una 

deficiencia de estos. Soy consciente de que la 
mayoría de las políticas hospitalarias tienen algún 
elemento de comprobación de los niveles 
periódicos de ácidos grasos, pero específicamente 
para el suministro de ácidos grasos esenciales. 

El motivo por el que no se aplicó en la práctica hasta 
ahora es que, como mencionó el Dr. Caplan, no 
estamos seguros de los niveles objetivo. Sabemos 
que entran en déficit con las estrategias actuales. 
Sabemos que suplementarlos y aumentarlos desde 
su nivel más bajo parece tener consecuencias 
beneficiosas para la salud. Pero aún no está claro 
cuál es ese nivel objetivo absoluto. Me siento muy 
cómoda al suplementar, pero no tanto al tener que 
controlar los niveles de ácidos grasos.  

En el estudio de la suplementación enteral 
temprana con dosis bajas y altas de DHA/ARA16, 
¿cuáles fueron las implicaciones del estudio en 
las prácticas de la UCIN en su institución? 

Dr. Caplan: Nos sorprendieron los niveles que 
pudimos alcanzar con la suplementación de dosis 
bajas y altas de DHA y ARA. Según nuestros 
estudios anteriores, en los que teníamos niveles 
tan bajos sin la suplementación, nos entusiasmó 
considerar la oportunidad de suplementar a 
nuestros bebés.  

Ahora, somos una UCIN que comienza con los 
alimentos bastante rápido. Empezamos a 
alimentar a todos nuestros bebés en el primer día 
de vida con algunos alimentos tróficos. Pero como 
sabemos, cuando esos bebés están enfermos, con 
vasopresores, con un conducto arterial persistente 
(CAP) y vías puestas, no los hacemos avanzar muy 
rápido, y puede que pasen algunas semanas antes 
de que tengan una alimentación completa. Así que 
seguimos buscando en la literatura y haciendo 
estudios para tratar de encontrar maneras de 
proporcionar suplementación para que no 
tengamos niveles bajos en estos bebés 
prematuros en riesgo. 
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¿Puede detallar los protocolos y los resultados 
de este estudio? 

Dr. Caplan: Bueno, hicimos un estudio ciego 
aleatorio en el que proporcionamos placebo, 
40 mg/kg/día de DHA o 120 mg/kg/día de DHA. 
Tanto los enfermeros como los médicos 
desconocían lo que recibían estos bebés. Medimos 
los niveles de DHA y ARA séricos en la primera, 
segunda y octava semanas de vida. Realmente, no 
hicimos nada diferente con estos bebés. 
Se alimentó a los bebés como habitualmente se 
hace en la UCIN. No interferimos en ninguna de las 
alimentaciones. Tenemos muchos datos de este 
estudio que analizamos respecto a las diferencias 
en el enfoque de la alimentación, la cantidad de 
leche materna y los niveles de DHA de la leche 
materna. Y resulta que lo único que realmente hizo 
una diferencia significativa en esos niveles de DHA 
fue la suplementación que proporcionamos. Los 
grupos se equipararon bastante bien en cuanto al 
DHA suministrado a través de la alimentación 
normal que recibían. Esto sugiere e implica para 
nosotros que los bebés que reciben leche materna 
o fórmula aún podrían no estar recibiendo 
suficiente suplementación de DHA y ARA. 

¿Cuál es el volumen mínimo de alimentación a 
partir del cual se puede iniciar la 
suplementación con DHA por vía enteral? 

Dra. Martin: Creo que la información que 
tenemos ahí es doble, por lo que se puede 
extrapolar. El Dr. Caplan podría hablar un poco 
sobre el momento en el que empezaron la 
suplementación en su estudio,16 y no estoy segura 
de lo que hizo la Dra. Baack en su estudio.13 
Sabemos, solo por la alimentación materna y los 
estudios en animales, que la suplementación con 
DHA es relativamente segura. Siempre que puedan 
proporcionarla en volúmenes seguros y pequeños 
que imiten nuestra práctica clínica en la forma en 
que avanzamos deliberadamente cada día, creo 

que podría iniciarse tan pronto como se 
administre cualquier alimentación enteral.  

Creo que nuestro reto es realmente descubrirlo y 
hacerlo pronto porque todos los estudios, el del 
Dr. Robinson y el mío, mostraron el descenso del 
DHA en la primera semana de vida.9,25 Si se 
profundizara en un nivel diario, probablemente se 
produciría al tercer o cuarto día. No deben esperar 
mucho tiempo hasta que se sientan seguros de 
que el bebé lo tolerará. Nuestro verdadero reto es 
ser capaces de suministrarlo en pequeños 
volúmenes. Es un ácido graso que, por lo demás, 
suele ser bien tolerado. 

Dr. Caplan: Sí, estoy de acuerdo con usted, 
Dra. Martin. Eso es exactamente lo que 
encontramos en nuestros estudios también. 
Fuimos capaces de comenzar con estos bebés 
temprano, incluso antes de que estuvieran en 
cualquier alimentación avanzada, y toleraron el 
suplemento bien. Suele ser 1 mL, 2 mL como 
mucho, y no parece haber ningún evento adverso 
asociado al suministro. 

¿Qué prácticas estándar o de suplementación 
utiliza cada una de sus instituciones en sus 
respectivas unidades? 

Dr. Caplan: Diría que el suplemento de DHA/ARA 
emulsionados ya está disponible si quisieran 
comprarlo y utilizarlo en las UCIN. Te diré que 
nuestro equipo de neonatología está revisando 
esto. La semana pasada iniciaron el debate para 
tratar de identificar en quiénes, cómo y en qué 
dosis lo utilizarían. Seré bastante sincero y diré que 
no tomaron la decisión final sobre cómo será 
exactamente. Pero la línea del debate, según me 
dijeron, fue que, sin duda, quieren proporcionarlo a 
los bebés en mayor riesgo. Serían los más 
pequeños y prematuros. Aquellos bebés que tienen 
más probabilidades de no llegar a la alimentación 
completa en un tiempo razonable y que obtendrían 
el mayor beneficio potencial de la suplementación. 
No sé si lo observaron, Dra. Martin, en sus UCIN. 
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Dra. Martin: Bien. Estamos más o menos en la 
fase que acaba de comentar. Tendremos que 
hablarlo en grupo y decidir qué bebés y cuándo, 
con respecto a la suplementación. Agradezco y me 
alegro de que haya opciones. No está 
necesariamente estandarizado todavía en todas 
las unidades. Sé por algunas charlas que he tenido 
y por los viajes que, como los médicos entienden la 
importancia del DHA y del ARA, idearán otras 
formas de administrarlos, incluso con el líquido de 
las cápsulas para adultos, lo que me asusta. Me 
gusta mucho la idea de conseguir algo específico 
para nuestros bebés para que, al menos, 
tengamos opciones, y llevarlo a la guardería 
y debatir quién, cuándo y cómo. 

¿Cuáles son las diferencias entre las fórmulas 
de DHA de algas y las de aceite de pescado? 

Dr. Caplan: Me gustaría escuchar a la Dra. Martin, 
pero puedo sugerir que creo que algunas personas 
se entusiasmaron con una preparación de algas 
comparada con la de pescado solo por las familias 
que son veganas y no quieren estar expuestas al 
pescado. Lo que vimos, o al menos lo que pude ver 
en los estudios realizados hasta ahora, es que 
tanto el aceite de algas como el de pescado 
parecen proporcionar una suplementación 
razonable con respecto a los niveles. En los 
estudios que han analizado ambos, se lograron 
resultados razonables para las dos preparaciones. 
Dra. Martin, ¿tiene alguna otra idea sobre las 
diferencias o los posibles beneficios de cada uno? 

Dra. Martin: Estoy de acuerdo con usted, en 
especial con la última parte. No sé demasiado sobre 
las diferencias, excepto que, al menos 
biológicamente, ambos parecen lograr mayores 
niveles del ácido graso que se proporciona. Creo 
que podría haber algo útil en la cuestión de la 
fabricación de los ácidos grasos a base de algas, que 
permite un poco más de concentración y flexibilidad 
en la preparación de ácidos grasos. Pero fuera de 
eso, biológicamente, no vi mucha literatura, o la 
desconozco, sobre la distinción entre ambos. 

¿Cuál creen que debería ser la proporción entre 
ARA y DHA para la suplementación de la leche 
materna? 

Dra. Martin: Creo que, en el aspecto materno, 
está realmente bien una suplementación 
solamente con DHA, porque la forma en que un 
adulto procesa el ARA adicional es muy distinta a la 
forma en que lo hace un bebé a través de su 
alimentación. Nuestra alimentación humana 
adulta es rica en n-6. Nuestros niveles de ARA son 
bastante altos, probablemente más altos de lo que 
deberían ser para nuestra salud en general. Por lo 
tanto, la detección del ARA en la leche nunca es un 
problema tan importante.  

Me sentiría tranquila haciendo eso con la madre. 
Como saben, las vitaminas prenatales son una 
cuestión del DHA y una estrategia de 
suplementación con DHA. Y el bebé obtendrá el 
ARA por ahí. Creo que, por separado, es importante 
para el bebé obtener el ARA a través de la 
alimentación, recibir los ácidos grasos de la madre y 
metabolizarlo a partir de ahí. Porque como mostré, 
hay productos metabólicos del ARA con propósitos 
muy específicos que no necesariamente se 
obtendrán solo elevando ese ácido. 

Dr. Caplan: Estoy de acuerdo con usted, pero 
también considero que no sabemos realmente 
cuál es la proporción correcta. No creo que lo 
hayamos estudiado ni que tengamos una medicina 
basada en la evidencia que nos diga exactamente 
la proporción. Sé que muchos estudios dieron solo 
DHA, y otros, DHA y ARA. Posiblemente, haya 
algunos riesgos al dar solo DHA. Pero no creo que 
sepamos en verdad la respuesta, y es 
increíblemente difícil obtenerla. Me temo que nos 
vamos a quedar con lo que tenemos, y solo 
debemos sugerir que, probablemente, tener un 
equilibrio es importante. Es poco probable que 
creemos alguna toxicidad con la cantidad de 
ácidos grasos que proporcionaremos a estos 
bebés prematuros. 
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¿Se puede administrar DHA mientras un bebé 
recibe nutrición parenteral? 

Dra. Martin: Sí. Si se revisan los estudios que 
analizan los niveles de ácidos grasos durante la 
nutrición parenteral, ya sea Intralipid®, Smoflipid® 
o incluso Omegaven®, pero Omegaven® no debe 
usarse como estrategia de mantenimiento de 
lípidos, podemos ver que, incluso con la nutrición 
parenteral y los lípidos, todavía hay una 
disminución de DHA. Es levemente superior a lo 
que vemos en el grupo Intralipid®, pero sigue 
habiendo un déficit que se acumula. Así que, como 
sugirió el Dr. Caplan, no creo que encontremos 
muchos problemas si empezamos con el DHA 
pronto y lo continuamos incluso durante la fase de 
nutrición parenteral mientras se hace la transición 
a la alimentación enteral. Mi intuición es que 
estaría bien empezar tan pronto. 

¿Alguno de ustedes tiene planes o sabe de algún 
plan para realizar estudios de seguimiento más 
largos para comprobar las diferencias en el 
funcionamiento ejecutivo o de nivel superior? 

Dr. Caplan: Creo que valdría mucho la pena hacer 
un ensayo de fase 3 que analizara la 
suplementación a niveles de dosis altas e hiciera un 
seguimiento de los niños para medir el 
neurodesarrollo a los dos años e, incluso, el 

funcionamiento ejecutivo a una edad más 
avanzada. No sé la Dra. Martin, pero 
probablemente yo me habré retirado antes de 
tener esos resultados. Pero creo que sería muy 
importante hacerlo y creo que es inteligente que los 
médicos pidan ese tipo de estudios. En lugar de 
otros estudios. Creo que tiene sentido para mí solo 
teóricamente que usemos estos suplementos. Pero 
realmente abogo por más ensayos clínicos para 
demostrar más claramente los efectos únicos de 
esas moléculas en estos resultados importantes. 

Dra. Martin: Estoy de acuerdo, Dr. Caplan, 
¡y estará por aquí! Creo que es importante, y hay 
mucho que mejorar aquí. La relevancia creo que 
está claramente expuesta. La premisa y los datos 
que tenemos hasta ahora son claramente 
prometedores. Pero tenemos que seguir 
profundizando en todo lo que aún no entendemos. 
¿Cuáles son esos niveles objetivo? A pesar de que 
son relativamente seguros, creo que siempre 
debemos preocuparnos por la seguridad de 
nuestros bebés. Por eso, debemos controlar la 
seguridad y observar la interacción entre el DHA y 
el ARA en áreas específicas del contexto. Todavía 
queda mucho por aprender. Creo que los ácidos 
grasos son biológicamente muy prometedores y 
pueden ser muy beneficiosos. Pero aún hay 
muchos interrogantes. 

Abreviaturas 

ALA Ácido alfa-linolénico MAPK Proteína cinasas activadas por mitógenos 
ARA Ácido araquidónico MDI Índice de desarrollo mental 
FNDC Factor neurotrófico derivado del 

cerebro 
UCIN Unidad de Cuidados Intensivos 

Neonatales 
  NPD1 Neuroprotectina D1  
DHA Ácido docosahexaenoico CAP Conducto arterial persistente 
FABPpm Proteína de unión de ácidos grasos de 

membrana plasmática 
PDI Índice de desarrollo psicomotor 

IL Interleucina RvD1 Resolvina D1 
LXA4 Lipoxina A4   
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