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Resumen: Suplementaciéon prenatal con omega 3 y su
efecto en complicaciones durante el embarazo. Durante
los dltimos anos se ha incentivado la suplementacion
con omega 3 durante el embarazo principalmente
debido a la evidencia que mostraria beneficios en el
desarrollo neuronal y visual del hijo en gestacién, y
a la prevencion de patologias obstétricas asociadas
a un aumento de la morbi-mortalidad perinatal.
Los acidos grasos poliinsaturados (PUFAs) omega 3,
especificamente el &cido eicosapentaenoico (EPA) y
el acido docosahexaenoico (DHA), poseen propiedades
antiinflamatorias, vasodilatadoras, ademas de propiedades
anti-agregantes, lascualeshan estimuladoelusode PUFAs
en la prevencion de enfermedades cardiovasculares. En
esta revision detallamos los efectos de la suplementaciéon
con omega 3 en diferentes aspectos del embarazo tales
como la prevencién del parto prematuro, preeclampsia,
depresion post-parto y mejora del metabolismmo durante
la diabetes gestacional. Si bien existen diversos ensayos
clinicos randomizados que estudian la suplementacion
con omega 3 durante la gestacion, la evidencia sigue
siendo no concluyente, debido a la variabilidad de las
dosis y tiempo de administracion. Ciertamente, un
mayor numero de estudios de calidad son necesarios
para determinar el real impacto de la suplementacion
con omega 3 durante la gestacion en la prevencion de
patologias obstétricas. Arch Latinoam Nutr 2022; 72(2):
139-145.
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parto prematuro.

Introduccion

Durante los Uultimos anos diversos estudios
y meta-analisis han proporcionado nueva
informacién sobre el role del omega 3 en la
nutricion maternal e infantil y su impacto en
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Abstract: Effect of prenatal omega 3 supplementation
on pregnancy outcomes. During pregnancy, omega
3 supplementation has raised its popularity due to
evidence that it would show not only benefits in the
neural and visual development of the unborn child,
but also in the prevention of obstetrical pathologies
associated with of perinatal morbidity and mortality.
Omega 3 polyunsaturated fatty acids (PUFAs), specifically,
docosahexaenoic acid (DHA) and eicosapentaenoic acid
(EPA), possess anti-inflammatory, vasodilatory and anti-
aggregating properties, which have led to the use of
PUFAs in the prevention of cardiovascular diseases. In this
review, we detail the effects of omega 3 supplementation
on different aspects of pregnancy such as prevention of
preterm birth, pre-eclampsia, postpartum depression,
and improved metabolism during gestational diabetes.
Although there are several randomized clinical trials
using omega-3 supplementation during pregnancy, the
evidence remains inconclusive, due to variability in dosage
and administration time. Certainly, a greater number
of high-quality studies including randomized clinical
trials are necessary to determine the impact of omega 3
supplementation during pregnancy in the prevention of
obstetric pathologies. Arch Latinoam Nutr 2022; 72(2):
139-145.

Keywords: Omega 3, pregnancy supplementation, preterm
birth

la salud y el desarrollo del recién nacido (1). Los
acidos grasos poliinsaturados (PUFAs) omega 3
estadn presentes principalmente en pescados de
tipo graso (salmén, jurel, sardinas, entre otros)
y mariscos. Los principales omega 3 de cadena
larga (LCPUFAs) son el acido eicosapentaenoico
(EPA) y el acido docosahexaenoico (DHA). Estos
acidos grasos reciben la denominacién de
nutrientes esenciales debido a que la habilidad
del cuerpo humano para sintetizar EPA y DHA
desde el acido alfa-linoleico (AAL) es limitada (2).
La actividad enzimatica en sintesis de EPAy DHA
estd regulada por varios factores entre los que se
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encuentra el estado nutricional, lashormonas
y el feedback negativo en la produccion de
acidos grasos (2). El acido linolénico (omega
6) compite con AAL por el uso de la enzimas
para convertir AAL en EPA y DHA, por lo
tanto, mientras el consumo de omega 6 sea
mayor que el de omega 3, se privilegiara la
sintesis de derivados del omega 6 como el
acido araquidonico (AA) (3). Por lo anterior,
se recomienda el consumo de pescados y
mariscos, reconocida buena fuente dietaria
de LCPUFAs omega 3, en toda la poblacion (4).

Los omega 3 PUFAs han sido descritos
por sus caracteristicas anti-inflamatorias,
vasodilatadoras y sus propiedades anti-
agregantes (2,5). Asi mismo, el rol del omega
3 durante el embarazo ha sido ampliamente
estudiado, primero por los beneficios que
este puede traer durante la gestacion para
el desarrollo neuroldgico del feto (6,7), pero
también por la prevencién que este puede
tener en el desarrollo de complicaciones
como la preeclampsia (8,9), diabetes
gestacional (10-12) y parto prematuro (13-15).
A pesar de esto, no existe un recomendacioén
clara del consumo de omega 3 durante el
embarazo.

En esta revision nos centramos en el rol de
la suplementacion con omega 3 durante
el embarazo y los beneficios que puede
conllevar en patologias y complicaciones
durante la gestacion (preeclampsia, diabetes
gestacional, parto prematuro y depresion
post-parto), haciendo énfasis en la dosis
y tiempo de suplementacion durante la
gestacion.

Metodologia

Para el desarrollo de este trabajo de
revision se llevd a cabo una busqueda
bibliografica exhaustiva a partir de las
bases de datos Pubmed del NCBI (National
Center for Biotechnology Information). Los
trabajos completos fueron evaluados para
seleccionar articulos originales considerando
estudios clinicos randomizados (ECR) de
suplementacién con omega 3 durante la
gestacion, incluyendo mujeres de cualquier

edad con embarazos simples o multiples, con y sin
patologias y comparando el uso de suplementos de
omega 3 versus placebo o sin intervencioén, o el uso
de suplementos de omega 3 en combinacién con otro
agente o vitamina versus placebo o sin intervencion.

Se incluyeron articulos cientificos en ingles que fueron
publicadas hasta junio 2020 y que enunciaron la
suplementaciéon con omega 3, DHA o EPA durante la
gestacién y que tuvieran como objetivo la evaluacion
de patologias como parto prematuro, preeclampsia,
diabetes gestacional y depresidon post-parto.

Resultados
Dosis y tiempos de suplementacion

Aunque la recomendacién de consumir EPA y DHA
se ha extendido en todo el mundo, la ingesta dietaria
recomendada (RDI) no ha sido definida. El Instituto
de medicina (IOM) recomienda que la ingesta de
EPA y DHA sea de un 10 % de la ingesta total de
omega 3 (160 mg aproximadamente) (16). Por otro
lado, la Organizacién de las Naciones Unidas para la
Alimentacién y la Agricultura (FAO) recomienda una
ingesta de 200 mg/dia de DHA durante el embarazo (17).

La mayoria de los estudios clinicos randomizados
(ECR) realizados en embarazadas se han enfocado
en la suplementacion de omega 3 desde etapas
tempranas de la gestacion (primer trimestre). Sin
embargo, la fuente y la dosis de suplementacion
varian considerablemente. Aunque la suplementacion
a través de cdapsulas de concentrado de aceite de
pescado es la mas frecuente, también encontramos
estudios utilizando huevos (18, 19) y barras de cereal
ricas en DHA (20-22). La dosis mas recurrentemente
observada en esta revision fue de 1 g de omega 3 con
aproximadamente un30%de DHAYEPA.Sinembargo,
existen estudios donde la suplementacién consistié
en altas dosis de DHA (888 mg hasta 1900 mg al dia)
y EPA (hasta 3000 mg dia). La heterogeneidad de las
dosis conlleva a una gran variedad de resultados que
no siempre conducen a la misma conclusién.

Otro punto importante a considerar en la discusion
es la heterogeneidad de la poblacidon y patrones de
alimentacion dependientes de cada pais. Ademas,
previo a la suplementacion es importante evaluar los
niveles de PUFAs plasmaticos para asi determinar
el impacto de la suplementacion en poblacion
deficiente.
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Duracién del embarazo y riesgo de parto prematuro

Un gran ndmero de ECR y meta-analisis han evaluado
el efecto que la suplementacién con omega 3 en la
duracién de la gestaciéon y la prevencion del parto
prematuro. Una suplementacién con 600 mg de
DHA desde la semana 16-20 de gestacién demostré
aumentar entre 4 y 4,5 dias la duracién del embarazo
comparado con placebo sin omega 3 (15). Ademas, un
aumento del DHA eritrocitario materno del 1% al parto
fue asociado con 1,6 dias mas de embarazo. Incluso, el
consumo de 137 mg de DHA en huevos ricos en DHA
durante el uUltimo trimestre del embarazo sugiere
un aumento de 6 dias del embarazo comparado con
el consumo de huevos regulares (19). Mientras, un
estudio publicé que mujeres danesas con valores
plasmaticos de omega 3 (EPA y DHA, expresados
como porcentaje de acidos grasos en el plasma) mas
bajos (quintil 1 Ql: 0,769-1,56) tienen 10,27 veces mas
riesgo (intervalo de confianza [IC] 95%: 6,80 a 15,79,
p < 0,0001) de tener un parto prematuro temprano
(<34 semanas de gestacion) comparado con mujeres
de los quintiles superiores (Q3-Q5: 1,82-4,11) (14). Sin
embargo, un estudio publicado en 2019, demostré
gue la suplementacion con 900 mg de omega 3 entre
la semana 20 y 34 de gestacién no tiene efectos en
la incidencia de parto prematuro (2,2 % en el grupo
suplementadoy 2 % en el grupo control) (RR ajustado:
113; IC 95 %: 0,79 a 1,63; p = 0,5) (23). Los mecanismos
mediante los cuales el omega 3 podrian prolongar el
embarazo incluyen la produccién de eicosanoides y
prostaglandinas E2y F2ainvolucradosen el proceso de
parto, y su rol en la vias anti-inflamatorias (24-26). Con
el aumento de la relacidn prostaciclina-tromboxano,
el omega 3 aumenta el flujo sanguineo al dtero y
reduce el riesgo de parto prematuro (27). Ademas de
estas propiedades tocoliticas, el omega 3 podria tener
un efecto en la actividad eléctrica del miometrio.
Un estudio en ratones obesos demostré que la
suplementacion con omega 3 redujo la incidencia
de parto prematuro inducida por la presencia de
lipopolisacaridos (LPS), demostrando un efecto anti-
arritmico que pudiera explicar el efecto del omega 3
en la prevencién del parto prematuro (28).

Makrides et al. en 2010 a través de un ECR
observaron que la suplementacion con 800 mg
de DHA y 100 mg de EPA desde la semana 14-18 de
gestacion hasta el parto disminuia la incidencia de
parto prematuro temprano (< 34 semanas) (1,09 %
vs 2,25 %; RR ajustado 0,49; IC 95 %: 0,25 a 0,94
p = 0.03) (29). Sin embargo, en un estudio realizado
en China, de Olsen et al. en 2019, observaron que una
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suplementacion con 2 g de omega 3 desde la
mitad de la gestacidon no muestra incidencia
alguna en el parto prematuro comparado al
grupo control (coeficiente de riesgo: 0,90 [IC
95 %: 0,60 a 1,35]) (30). Entre los meta-analisis,
Kar et al, al analizar 9 ECR encontraron un
efecto positivo relacionado con el omega 3y
el parto prematuro, reduciendo en un 55 %
el riesgo de parto prematuro < 34 semanas
de gestacion (RR 0,42; IC 95 %: 0,27 a 0,66;
p=0,0002) y en un 17 % todo parto prematuro
< 37 semanas (RR 0,83; IC 95 %: 0,70 a 0,98;
p = 0,03) (13). Asi mismo, un meta-analisis
mas reciente realizado por nuestro grupo
que incluyd 37 estudios, demostré que
no existe un significativo impacto en la
suplementaciéon con omega 3 durante el
embarazoy la prevencion de parto prematuro
(<37 0 <34 semanas de gestacion) (RR: 0,92; IC
95 %: 0,83 a 1,01) (31).

Preeclampsia

La preeclampsia (PE) es una complicacién
del embarazo asociada con hipertension
y proteinuria. Entre los factores que se
relacionan con la PE estan la liberacion
de factores placentarios que causan
vasoconstriccion e isquemia (32). Debido al rol
del omega 3y DHA en la vasoconstriccion es
qgue se ha propuesto que la suplementaciéon
con omega 3 puede conllevar un efecto
positivo en relacién a la PE (33). Un estudio
en mujeres peruanas demostré que aquellas
embarazadas con niveles mas bajos de
omega 3 eritrocitario (encontrandose en
el cuartil mas bajo, < 19,3 mM de omega 3)
tenian 3,3 veces mas riesgo de PE comparado
con mujeres con valores de omega 3 en
los cuartiles mas altos (>67 mM) (27). En
2014, un estudio reportd bajos niveles de la
proporciéon de DHA en sangre materna y de
corddn umbilical durante el primer trimestre
de gestacion (1,11 vs 0,97 g/100g de &cidos
grasos) y placentas (2,66 vs 2,21 g/100 g de
acidos grasos) de mujeres con PE comparado
con controles sanas (9).

Estos antecedentes ha llevado a investigar el
efecto que podria tener la suplementacién con
omega 3durante la gestacidn en mujeres con
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riesgo de PE. Una suplementacion con 1000
mg de omega 3 desde el segundo trimestre
de la gestacion hasta el parto demostré una
menorincidenciade PE en mujerescon riesgo
de desarrollar PE (2/50 y 4/50 PE moderadas
en el grupo suplementado vs control,y /50 y
6/50 PE severas en el grupo suplementado vs
control) y menores niveles de presion sistdlica
y diastoélica entre las mujeres suplementadas
(8). A pesar que el estudio reporta una
disminucion de mujeres con PE severa, no
existe una definicion de la patologia. Por otro
lado, un meta-analisis que incluyd 19 ECR,
no encontré diferencias en el riesgo de PE o
sindrome hipertensivo del embarazo luego
de la suplementacién con omega 3 (RR: 1,00;
IC 95 %: 0,87 a 1,16) (31). Estos antecedentes
demuestran que no hay evidencia suficiente
gue promueva la suplementacion con omega
3 durante el embarazo para la prevencion de
desordenes hipertensivos y PE.

Depresion y salud mental materna

Varios estudios han planteado la idea de que
una ingesta adecuada de omega 3 durante
la gestaciéon disminuye el riesgo de depresion
post-parto (34,35). En un estudio de cohorte
prospectiva en Noruega, determinaron
la ingesta de omega 3 durante el tercer
trimestre y el riesgo de depresiéon post-parto
utilizando la encuesta de Edimburgo y a
través de un modelo de regresioén lineal. Los
resultados del estudio indicaron que un bajo
indice de omega 3 materno (5%, determinado
como el contenido de EPA y DHA en las
membradas eritrocitarias, expresadas como
el % de acidos grasos totales) a la semana 28
de gestacion se asocié con sintomatologia
depresiva. Ademas, el estudio sugiere que
niveles sobre 130 ug DHA/g RBC se asociarian
positivamente a la salud mental materna (36).
Un ensayo clinico, utilizando el Inventario de
Depresion de Beck (IDB) como herramienta
para evaluar sintomas depresivos, demostré
gue una suplementacién con 1000 mg de
omega 3 por seissemanasdisminuyd el indice
de depresidon en mujeres con depresion leve
durante el embarazo (9,17 puntos en el grupo
suplementado vs14,7 puntos en grupo control)
(37). Sin embargo, el estudio de Makrides et

al. en 2010, concluyé que una suplementacion de
800 mg de DHA al dia durante la gestacién no
demostré cambios en la sintomatologia depresiva
expresada con la encuesta de Edimburgo durante los
6 meses post parto (9,67 % vs 11,19 %; RR ajustado: 0,85;
IC 95% 0,70 a 1,02; p = 0,09)(29).

Dos meta-analisis recientemente publicados,
los cuales incluyeron 20 y 11 ensayos clinicos,
respectivamente, concluyeron que la suplementacion
con omega 3 parece tener un efecto modesto sobre
la sintomatologia depresiva (38, 39). El primero
muestra que la suplementacién con omega 3
disminuye la sintomatologia depresiva comparada
con el grupo control (n=5836, Diferencia de medidas
estandarizadas DME: -0,34; IC 95%: -0,55 a -0,12).
Mientras que el segundo, la disminucién de los niveles
depresivos no alcanza significancia estadistica entre
el grupo suplementado y control (n=920, DME: -0,05;
IC 95%: -0,20 a 0.10). Ambos estudios concluyen que
la evidencia es aun limitada en cuanto a la reduccién
de los sintomas depresivos en el post-parto. Las
principales dificultades en el analisis estdan dadas
por la heterogeneidad de los articulos, la falta de
informacién relacionada con la duracion de la
suplementacion, la presencia de comorbilidades y la
severidad de la depresién que muchas veces no son
especificadas en los estudios.

Diabetes gestacional

La diabetes gestacional esta asociada a un deterioro
del perfil metabdlico, ademas de complicaciones
tanto maternas como fetales. La suplementaciéon
con omega 3 en embarazadas que cursan diabetes
gestacional se ha propuesto como una estrategia
para mejorar el metabolismo durante la gestacion. En
2014, Samimi et al. demostrd que la suplementaciéon
con 1g de omega 3 (180 mg EPA y 120 mg DHA) por
seis semanas a mediados de la gestacion mejoro el
metabolismo de la insulina (-1,5 + 7,5 vs +3,5 + 8,5ulU/
ml; p = 0,02) y los valores de HOMA-IR (-0,4 #2,1 vs 1,1
+ 2,4) (40). La suplementacién de 1 g de omega 3 con
400 mg de acido alfa linolénico mas 400 IU de
vitamina E por seis semanas en mujeres con diabetes
gestacional demostré una mejoria en la capacidad
antioxidante (+187,5 + 2249 vs. =325 + 136,1 mmol/L;
p < 0,001) y una disminucién de la concentracion
de malondialdehido (MDA) en plasma ( -0,1 £ 0,9
vs +0,6 * 1,4 umol/L; p = 0,03) (41). EI mismo grupo
demostrd resultados similares con una disminucion
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en MDA, y un aumento en la capacidad antioxidante
y los niveles de glutation de mujeres con diabetes
gestacional al suplementar con 1 g de omega 3 (180
mg de EPA y 120 mg DHA) y vitamina D (42). Otros
dos meta-analisis, sugieren que la suplementacién
de omega 3 en conjunto a vitaminas D y E también
ha demostrado efectos beneficiosos en mujeres con
diabetes gestacional al mejorar el indice glicémico,
reducir el estrés oxidativo y los triglicéridos (10, 11).
Cabe destacar que los efectos observados respecto
a la suplementacién con omega 3 no pueden
desprenderse de la suplementacién conjunta con
vitaminas antioxidantes como la vitamina E y D.
Un meta-andlisis publicado en 2019 analizé 5 ECR
y concluyé que la suplementacién con omega 3
durante la diabetes gestacional disminuye los niveles
de glucosa plasmatica en ayuno (Diferencia promedio
(DP) =-4,91; IC 95 %: -8,16 a -1,66; p = 0,003) y los niveles
de HOMA (DP =-0,99, IC 95%: -1,61 a-0,37; p = 0,002)
(12). Por otro lado, la suplementacién con omega 3 no
solo ha demostrado cambios metabdlicos durante al
diabetes gestacional, sino también mejoras en el peso
de nacimiento del recién nacido. Dilliet al. observaron
una asociacion inversa entre la suplementacién con
384 mg de EPA Yy 252 mg de DHA desde la semana 24
de gestacién y el peso de nacimiento de mujeres con
diabetes gestacional (B = -0,18; p = 0,04)(43).

Respecto si la suplementacion con omega 3 puede
disminuir el riesgo de sufrir diabetes gestacional, la
suplementacion de 1900 mg de DHAY 220 mg de EPA
desde la semana 14 de gestacion hasta el post-parto
no demostréd efectos en la incidencia de diabetes
gestacional, concentracién de glucosa en ayuno
o0 insulino resistencia en mujeres con sobrepeso y
obesidad (44).

Conclusién

Actualmente, la suplementacién con omega 3 se
ha propuesto como alterativa en la prevencion y
tratamiento de diferentes patologias durante el
embarazo. Esta revision se ha centrado en cuatro
patologias del embarazo y el puerperio, y la evidencia
gue sustenta su uso para la prevencién del parto
prematuro, PE, diabetes gestacional y depresiéon post-
parto. Se observa una gran variabilidad de los estudios,
incluyendo diferentes dosis, tratamiento y tiempos
de suplementacion, lo que dificulta el analisis de los
resultados. Hasta el momento no existe evidencia
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suficiente que apoye la suplementacion
con omega 3 durante la gestacion en la
prevencion de las patologiasincluidas en esta
revisiéon. En conclusidn, se requiere un mayor
numero de estudios clinicos de calidad para
definir la efectividad de la suplementacién
con omega 3 en diferentes patologias como
la PE y diabetes gestacional.
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