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Abreviaturas 

Acetil-CoA Acetil coenzima A 

AG Ácidos Grasos 

AGPI Ácidos Grasos Poliinsaturados 

AGS Ácidos Grasos Saturados 

AP-1 Proteína activadora 1 
ARA Ácido araquidónico, C20:4 

ARN Ácido ribonucleico 

ATP III Panel de tratamiento para adultos 
COX-2 Inhibidores de la ciclooxigenasa 2 

DHA Ácido docosahexanoico, C20:6 

EPA Ácido eicosapentanoico, C20:5 

FADSs Acil coA desaturasa 

GPR120 G-receptor acoplado a proteína 120 

hbA1c Hemoglobina glicada 
HNF-4α  Factor nuclear hepático 4α 

ICAM-1 Molécula de adhesión intercelular 

IkB Factor nuclear de potenciador de gen de la cadena kappa en células   B 

IL-1 Interleucina 1 

IL-12 Interleucina 12 

IL-2 Interleucina 2 

IL-6 Interleucina 6 

IL-8 Interleucina 8 

IMC Índice de masa corporal 

IMC Índice de masa corporal 
JNK1 Quinasa c-Jun N-terminal 
LPS Lipopolisacáridos 

n-3 Omega 3, C18:3 

n-6 Omega 6, C18:2 

NADPH nicotinamida adenina dinucleótido fosfato 

NFkB Factor nuclear kappa Beta 

NOS2 Sintasa de óxido nítrico 2 
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OMS Organización Mundial de la Salud 
PCR Proteína C reactiva 

PGE2 Prostaglandina E2 

PGE2 Prostaglandinas 

PMBC Células mononucleares de sangre periférica 

PPARs Receptores activados por el proliferador de peroxisomas 

R24h Cuestionario recordatorio de los alimentos consumidos durante 24 horas 

con el método automatizado de pasos múltiples 
RT-PCR Reacción en cadena de la polimerasa en tiempo real 

RXR-α Receptores X retinoides 

SCDs Esteroil coA desaturasa 

sE-selectina Receptor de adhesión selectina-E  

sICAM-1 Molécula soluble de adhesión intercelular  

SNUT Sistema de evaluación de hábitos nutricionales y consumo de nutrimentos 

SREBP-1c Factor de transcripción insulínico 

sVCAM-1 Molécula soluble de adhesión celular vascular  

TAB1 TGF-β-activa kinasa proteína de unión 
TAK1 TGF-β-activa kinasa  
TLR-4 Receptor de superficie-4 

TNF Factor de necrosis tumoral 

TNFR Receptor del factor de necrosis tumoral 

TXA2 Tromboxano A2 

VCAM-1 Molécula de adhesión vascular celular 
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1. Resumen 
Los datos existentes afirman que el consumo de los ácidos grasos poliinsaturados 

omega 3 tiene varios beneficios en la salud humana. Pocos estudios analizan la 

expresión de genes, consumo de AGPI  omega 3, y su efecto antiinflamatorio. El 

factor de transcripción conocido como factor nuclear Kappa Beta, NFkB es de 

importancia porque interviene en  diversas vías de señalización inflamatorias y 

control de citoquinas. Por lo tanto, el objetivo del presente trabajo fue evaluar el 

efecto de la suplementación con 2.7 g de aceite de pescado/día, durante 6 

semanas sobre  la expresión del mRNA de NFkB en  células mononucleares en 

adultos aparentemente sanos. El estudio fue piloto, exploratorio, prospectivo, 

cuasi-experimental, longitudinal y analítico. Se incluyeron 20 hombres de entre 18 

a 40 años, aparentemente sanos. Se realizaron mediciones de composición 

corporal, concentración de glucosa, lípidos en sangre, insulina, ingestión de 

energía estimada por encuestas dietéticas R24h y SNUT, expresión de mRNA del 

gen NFkB en células mononucleares, concentración de PCR, adiponectina, IL-6 

en plasma. Se realizó un análisis descriptivo, para muestras pareadas. El 

proyecto fue aprobado por los comités de ética, investigación y bioseguridad del 

INMEGEN, la UNAM, y el WIRB, cada participante firmó consentimiento 

informado. La suplementación diaria con 2.7 g de aceite de pescado en cápsulas 

durante seis semanas, disminuyó significativamente la expresión del mRNA de 

NFkB (p<0.001), así como el porcentaje de grasa (p<0.005). PCR, IL-6, 

adiponectina, colesterol total, HDL, LDL, glucosa, insulina, hbA1c, IMC, y 

circunferencia  de  cintura  no  presentaron  cambios  significativos . La 

evidencia  generada  por  este  estudio  sugiere  que  hay  efectos  a nivel  de la 

expresión génica que se podrían asociar a la disminución de la inflamación. 

 
Palabras clave: omega 3, NFkB, Inflamación 
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Abstract 
In general, the existing data on the effects of the consumption of polyunsaturated 

fatty acids omega 3 suggest several benefits on human health, including reduction 

of inflammation. The transcription factor known as nuclear factor Kappa Beta, 

NFkB is crucial in the cascade of pro-inflammation in mononuclear cells. The 

knowledge of the regulation of the expression and activity of this molecule is of 

relevance because it plays an important role in various inflammatory signaling 

pathways and control cytokines. Few studies have analyzed the effect of AGPI 

intake on the expression of genes, and the anti-inflammatory effect. The results of 

some studies are contradictory, and it is necessary to seek further evidence of the 

role of these fatty acids in the regulation of inflammation. Therefore, the objective 

of this study was to evaluate the effect of supplementation with 2.7 g fish oil / day 

for 6 weeks on NFkB mRNA expression in mononuclear cells in apparently healthy 

male adults. The present is an exploratory pilot study. Design of the study is, 

prospective, quasi-experimental, longitudinal and analytical. A sample of 20 men 

aged 18 to 40 years, apparently healthy was included. Body composition, glucose, 

blood lipids, insulin, mRNA expression of NFkB gene, CRP, adiponectin, IL-6 

measurements were performed. Descriptive analysis for paired samples. Approval 

by ethics committees, research and biosafety INMEGEN, UNAM, and WIRB, each 

participant signed informed consent. Daily supplementation with 2.7 g of fish oil 

capsules for six weeks significantly decreased mRNA expression of NFkB (p 

<0.001) and fat percentage (p <0.005). CRP, IL-6, adiponectin, total cholesterol, 

HDL, LDL, glucose, insulin, HbA1c, BMI, and waist circumference showed no 

significant change. Evidence generated by this study suggests that there are 

effects in terms of gene expression that can be associated with reduced 

inflammation. 

 
 
Keywords: omega 3, NFkB, Inflammation 
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1. Marco Teórico 
1.1. Ácidos grasos poliinsaturados, estructura y composición  
Los ácidos grasos son un subtipo de lípidos, se componen de  una cadena de 

hidrocarburos y un grupo carboxilo. Los ácidos grasos que tienen en su estructura 

dos o más dobles enlaces en la cadena de hidrocarburos se denominan 

poliinsaturados. En humanos y mamíferos, la mayoría de los ácidos grasos 

poliinsaturados (AGPI) presentes en la sangre y los tejidos contienen entre 18 y 

22 carbonos con dos a seis dobles enlaces (Orr et al., 2013).  Los AGPI presentes 

en el cuerpo y los alimentos son principalmente de la serie omega 3 y omega 6 

(Figura 1) (Orr et al., 2013). El ácido α-linolénico (C:18) es la base de los ácidos 

grasos omega 3 del cual se derivan el ácido eicosapentanoico (EPA) y ácido 

docosahexanoico (DHA) (Kalupahana et al., 2011; Burillo et al., 2012), el ácido 

linoleico y araquidónico son de omega 6, pueden ser biosintetizados en el 

organismo humano pero en cantidades mínimas, de ahí su importancia en la dieta 

(Coronado et al., 2006). 

 

1.1.1.1 AGPI omega 6 
El ácido linoleico (C18:2) es el primer miembro del grupo de los omega 6, es 

principalmente sintetizado por plantas terrestres, razón por la cual se encuentra 

presente en cantidad abundante en el aceite de maíz, aceite de girasol y aceite de 

cártamo (Orr et al., 2013). Debido a que existe mayor cantidad de omega 6 que 

omega 3 en los alimentos, el tipo omega 6 es el AGPI más abundante en la dieta 

(Orr et al., 2013). 

El  ácido araquidónico (ARA) (C20:4), es el tipo más abundante de omega 6, es el 

principal sustrato para la síntesis de biomediadores de eicosanoides, así como 

prostaglandinas y leucotrienos, y es el mayor componente del glicerolfosfolípido 

inositol. La mayor parte del ARA presente en el cuerpo se sintetiza a partir del 

ácido linoleico (Orr et al., 2013). 
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Figura 1. Representación esquemática de los ácidos grasos poliinsaturados 

de la serie omega 3 y omega 6  
Estructura química de los AGPI omega 3 y omega 6 de fuentes vegetales y animales, los números 

hacen referencia a la localización que ocupa el primer doble enlace en estos ácidos grasos, 

contando a partir del carbono situado en el extremo metilo de la cadena (omega terminal o n) (Orr 

et al., 2013).  

 

1.1.1.2 AGPI omega 3 
Los ácidos grasos poliinsaturados omega 3 se encuentran presentes en grandes 

cantidades en la retina y en ciertas partes del cerebro, están presentes en las 

membranas celulares y están incorporados principalmente dentro de fosfolípidos, 

así como esfingolípidos (Arterburn et al., 2006: Orr et al., 2013). Los omega 3 son 

ácidos grasos poliinsaturados esenciales es decir, deben incorporarse al 

organismo a través de la dieta, ya que el organismo humano no es capaz de 

introducir dobles enlaces antes del noveno carbono de la cadena de ácido graso 

(Caballero et al., 2006). Los grupos que componen al omega 3 se muestran en la 

Figura 1, el ácido α-linolénico es similar en su estructura al ácido linoleico, 

excepto por la presencia de un doble enlace adicional en el carbono 15 (Orr et al., 

2013). La vegetación que se desarrolla en aguas frías, produce grandes 

cantidades de ácido α-linolénico, dicha vegetación es el principal componente de 

la dieta de peces y otros animales marinos, por lo cual los miembros de la clase 
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de ácidos grasos poliinsaturados omega 3 que tienen 5 o 6 dobles enlaces, se 

encuentran presentes en los peces y animales marinos (Orr et al., 2013), existen 

otras fuentes de AGPI omega 3, plantas como soya, canola, además de hortalizas 

verdes como verdolagas, espinacas, nueces y productos industrializados 

adicionados (Coronado et al., 2006) 

 

1.1.2 Metabolismo de ácidos grasos poliinsaturados 

Para sintetizar los ácidos grasos poliinsaturados derivados de omega 3 y omega 6 

en el organismo humano, son necesarias tres reacciones las cuales son 

elongación de ácidos grasos, desaturación, y β-oxidación (Figura 2), éstas 

reacciones ocurren tanto en la síntesis de omega 3 como omega 6. 

Todas las reacciones involucradas en el metabolismo, utilizan derivados de acetil 

CoA. Todo el proceso de metabolismo incluye tres reacciones de elongación, tres 

reacciones de desaturación y una reacción de retro conversión (Orr et al., 2013).    

 

1.1.2.1 Elongación  
Los ácidos grasos son transformados en derivados de cadena larga a través de 

una elongación en el retículo endoplásmico de la célula Figura 3. Los ácidos 

grasos deben estar en forma activada como acilos de CoA, así pues, el malonil-

coA es el agente de elongación. (Orr et al., 2013). 

 

1.1.2.2 Desaturación  
La desaturación consiste en insertar dobles enlaces en los ácidos grasos, proceso 

que ocurre en el retículo endoplásmico. Existen dos clases de enzimas 

desaturasas en los mamíferos estearoil-coA desaturasa que actúa sobre        AGS 

y la  acil-coA desaturasa que actúa sobre AGPI. Varios genes pueden codificar a 

las enzimas FADs (del inglés, fatty acid desaturases) en términos del metabolismo 

de AGPI, las más estudiadas son FADS1 (Desaturasa 5) y FADS2 (Desaturasa 

6). 
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Figura 2. Síntesis de ácidos grasos poliinsaturados de la serie omega 3 y 
omega 6 en humanosPara sintetizar AGPI omega 3 y omega 6 es necesario la intervención 

de algunos productos intermediarios como alimentos de origen vegetal y animal (Orr et al., 2013). 
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Ambas desaturasas pueden utilizar ácidos grasos omega 3 u omega 6 como 

sustratos, y ambas requieren O₂, NADH,  citocromo b5, y citocromo b5 reductasa 

(Figura 4) (Orr et al., 2013).  

 

 
Figura 3. Mecanismo de elongación de ácidos grasos poliinsaturados 

En la reacción de condensación, el grupo carboxilo libre de malonil-coA es liberado como CO₂, y el 

fragmento restante de carbono-2 es ligado al grupo carbonilo mediante el desplazamiento de CoA. 

Finalmente, el grupo carbonilo, que es el carbono-3 en el producto elongado, es reducido en un 

proceso de tres pasos que  utiliza moléculas de NADPH (Orr et al., 2012). 
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Figura 4. Desaturación de acidos grasos poliinsaturados 

Inserción de dobles enlaces en la cadena de AGPI omega 3 y omega 6 (Orr et al., 2013). 

 

 
Figura 5. Retro conversión del metabolismo de ácidos grasos 

poliinsaturados omega 3 y omega 6  
Acortamiento de las cadenas de ácidos grasos, las enzimas peroxisomales que catalizan ésta 

reacción de β-oxidación son acil-CoA oxidasa, D-proteína bifuncional, y 3-cetoacil-coA o proteína 

transportadora de esterol  (Orr et al., 2013). 
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1.1.2.3 Retroconversión en peroxisomas 
La oxidación peroxisomal de ácidos grasos consiste en la conversión del carbono-

24 al carbono-22 mediante acil-coA, el sistema de β-oxidación acorta las cadenas 

largas de ácidos grasos. Dicho proceso requiere el transporte intermediado del 

carbono-24 del retículo endoplásmico al peroxisoma, después transporta de 

regreso los productos del carbono-22 al retículo endoplásmico donde es 

incorporado en los lípidos del tejido. La reacción de retro conversión requiere de 

O₂, FAD, NADH, y CoA, así como la conversión de dos carbonos en forma de acil-

CoA. (Figura 5)  (Orr et al., 2013).  

 

Los procesos de elongación, desaturación y retroconversión juntos hacen posible 

que el cuerpo utilice omega 3 y omega 6 para producir los elementos necesarios 

de esta clase de AGPI (Orr et al., 2013). 

 

1.1.3 Función de los ácidos grasos poliinsaturados 
En el ser humano, los AGPI omega 3 y omega 6 son importantes para mantener 

la estructura de las membranas celulares, facilitar la absorción de vitaminas 

liposolubles (A, D, E y K), regular el metabolismo del colesterol y producir 

eicosanoides, que regulan múltiples procesos biológicos (Arterburn et al., 2006) 

(tono vascular y bronquial, motilidad gastrointestinal y uterina, protección gástrica, 

diuresis, coagulación sanguínea, temperatura corporal, procesos inflamatorios e 

inmunitarios) (Caballero et al., 2006). Además de lo anterior, los omega 3 pueden 

influir en la regulación de la expresión de algunos genes como los activados por 

PPARs. Por lo tanto, la composición de ácidos grasos de membrana global puede 

tener un gran impacto en la célula y la función del órgano (Arterburn et al., 2006). 

 

1.1.3.1 Función en la salud del consumo de ácidos grasos poliinsaturados 
omega 3 
El incremento del consumo omega 3 puede disminuir el riesgo de padecer 

algunas enfermedades crónicas como artritis, diabetes, obesidad, inflamación, 

cáncer (Wall et al., 2010) y enfermedades cardiovasculares ya que la ingesta de 

aceite de pescado reduce la ocurrencia de lesiones ateroescleróticas, disminuye 
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la frecuencia de paros cardíacos y reduce la mortalidad global en pacientes con 

riesgo de enfermedad cardiovascular, además de mejorar el perfil lipídico, los 

omega 3 ejercerían leves disminuciones en la presión arterial. La reducción de los 

triacilglicéridos, el aumento del colesterol HDL, la reducción de la inflamación 

vascular y la disminución de la agregación plaquetaría, favorecerían dicha 

disminución en la presión arterial, aunque los mecanismos específicos de este 

efecto aún no están descritos completamente así como mejorar la salud mental 

(Valenzuela et al., 2011). 

 

1.1.4 Perspectiva del consumo actual de los ácidos grasos poliinsaturados 
omega 3 
Las poblaciones actuales, respecto a las de hace unos 10,000 años, han 

incorporado mayor cantidad de calorías a la dieta y menos gasto de estas, más 

ácidos grasos trans, grasas saturadas y más ácidos grasos omega 6, frente a un 

menor consumo de ácidos grasos omega 3 y menos hidratos de carbono 

provenientes de fuentes como fibra, frutas y hortalizas (Coronado et al., 2006). En 

México según la ENSANUT 2012 el consumo AGPI omega 3 apenas representó 

el 0.29% de la energía de la dieta en adultos de 19 a 59 años. En este panorama 

también la relación de ácidos grasos n-6:n-3 (2:1) ha perdido su equilibrio porque 

el consumo de omega 6 ha aumentado y no corresponde a la proporción que se 

recomienda desde el punto de vista nutricional (Coronado et al., 2006). La 

importancia del consumo adecuado  de los AGPI  deriva de la variedad de 

procesos biológicos en los que participan, lo cual tiene consecuencias en la salud 

humana.    

 

1.2 Inflamación  
La inflamación es parte de la respuesta inmediata del cuerpo a la infección o 

lesión. Se caracteriza por enrojecimiento,  hinchazón, calor y dolor. Esto ocurre 

como resultado de aumento del flujo sanguíneo, y permeabilidad a través de 

capilares sanguíneos, lo que permite a las grandes moléculas (por ejemplo, 

anticuerpos, citoquinas) dejar el torrente sanguíneo, cruzar la pared endotelial, y 

el aumento del movimiento de los leucocitos de la sangre al tejido circundante. La 

inflamación funciona como un inicio del proceso inmunológico para eliminar los 
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patógenos, toxinas así como reparación de tejidos (Calder, 2006). La inflamación 

aguda es mediada por los granulocitos, mientras que la inflamación crónica es 

mediada por las células mononucleares (Bäckdahla et al., 2009). 

 

1.2.1 Papel biológico de la inflamación en la enfermedad 
La inflamación es parte de la respuesta normal del huésped a la infección y 

lesiones. Sin embargo, la inflamación excesiva o inapropiada  contribuye a una 

amplia gama de enfermedades humanas agudas y crónicas  y se caracteriza por 

la producción de citoquinas proinflamatorias, eicosanoides derivados del ARA 

(prostaglandinas, tromboxanos, leucotrienos), otros agentes inflamatorios (por 

ejemplo, especies reactivas de oxígeno) y moléculas de adhesión (Raghu y 

Venkatesan, 2008).  

 

1.2.2 Mecanismo antiinflamatorio de los ácidos grasos poliinsaturados 
omega 3 
Los AGPI omega 3 pueden disminuir la producción de eicosanoides inflamatorios, 

citoquinas, y especies reactivas de oxígeno, así como la expresión de moléculas 

de adhesión. Los omega 3 actúan tanto directamente (reemplazando el ARA 

como sustrato de eicosanoides e inhibiendo el metabolismo del ácido 

araquidónico) e indirectamente (alterando la expresión de genes inflamatorios). 

Por lo tanto, los AGPI omega 3 son  agentes potencialmente antiinflamatorios 

(Raghu y Venkatesan, 2008). 
Los efectos benéficos sobre la inflamación y enfermedades cardiovasculares de 

los AGPI de cadena larga omega 3, tal como el EPA y DHA, son generalmente 

aceptados. Estas funciones se asocian con sus efectos sobre las propiedades 

fisicoquímicas de la membrana, vías de señalización intracelular. (Gorjão et al., 

2009), además los AGPI pueden modular la función celular a través de cambios 

en la expresión de genes inflamatorios a través de sus efectos sobre factores de 

transcripción como los receptores activados por proliferadores de peroxisomas 

(PPARs) y factor nuclear kappa Beta (NFkB), y (Wall et al., 2010) los cuales serán 

definidos a continuación.  
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1.2.3 Receptores proliferadores de peroxisomas activados  

La familia de factores de transcripción denominados como PPARs (α, β y γ, )   

intervienen en diversas funciones, dependiendo del tipo de  célula (Wall et al., 

2010) participan en la regulación que se expresa en los hepatocitos, 

cardiomiocitos y otros, los PPARs son requeridos para que los ácidos grasos 

expresen su función en los procesos genéticos participando en una extensa red 

de genes que regulan el metabolismo de lípidos, de la glucosa y en la 

diferenciación de los adipocitos (Coronado et al., 2006), la PPAR α se asocia al 

metabolismo de los ácidos grasos del hígado, riñón, corazón, músculo esquelético 

y tejido adiposo marrón, PPAR γ se asocia más con tejido adiposo de otro tipo 

(Coronado et al., 2006).  Se conoce que la activación de estos receptores 

nucleares regula la expresión de genes implicados en el metabolismo de los 

lípidos y la inflamación, respectivamente (Bouwens et al., 2009), de hecho, los 

efectos antinflamatorios  de EPA y DHA podrían estar relacionados con su 

capacidad para actuar como ligandos de los receptores activados proliferadores 

de peroxisomas (PPARs), que regulan múltiples genes que participan en el 

metabolismo lipídico (Caballero et al., 2006). 

 

1.2.4 Factor Nuclear Kappa Beta 
Factor nuclear kappa Beta (NFkB) es un factor de transcripción que tiene un papel 

importante en  diversas vías de señalización inflamatorias, controla la expresión 

de varias citoquinas (por ejemplo, Interleucina-1, Inteleucina-2, Interleucina-6, 

Interleucina-12, factor de necrosis tumoral alfa), quimiocinas (por ejemplo, 

Interleucina-8, quimiotáctica de monocitos proteína-1), moléculas de adhesión 

(molécula de adhesión intercelular, molécula de adhesión celular vascular, y E-

selectina), induce enzimas efectoras por ejemplo, óxido nítrico sintasa inducible e 

inhibidores de la ciclooxigenasa 2 (COX-2) (Wall et al., 2010). NFkB regula la 

expresión de más de 400 genes involucrados en la respuesta inmune, 

inflamación, estrés metabólico, supervivencia celular y cáncer (Vanden et al., 

2006). Al mismo tiempo, es responsable de diversos aspectos de la inflamación 

así como mediadores de la misma (Saswata et al., 2011). El estímulo 

proinflamatorio y condiciones de estrés incluyendo citoquinas, agentes de 
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infección, desnutrición (estrés metabólico, estrés del retículo endoplásmico) o 

agentes de peligro (bacterias, virus, patógenos asociados a patrones moleculares, 

y radiación) (Saswata et al., 2011) activan rápidamente a NFkB, por lo cual se 

induce la transcripción de varios genes, incluyendo citoquinas proinflamatorias, 

moléculas de adhesión, quimiocinas y proteínas protectoras. (Vanden et al., 

2006).  

En los mamíferos, la forma activa de NFκB se presenta como un homo o 

heterodímero de los cinco miembros de la familia NFκB-Rel (p65/Rel A, c-Rel , 

Rel-B ,  p100/p52,  p105/p5) (Figura 6) presente habitualmente de forma inactiva 

en el citoplasma (Baeuerle y Henkel., 1994). El principal y más clásico 

heterodímero de NFkB está compuesto por las subunidades p50 y p65 

caracterizadas como potentes activadores de la expresión de varios genes 

proinflamatorios (Martínez-Micaelo et al., 2012). Todas las proteínas de la familia 

presentan una zona característica por la que se unen a una secuencia consenso 

del ADN o sitio κB: GGGRNNYYCC, en la que R es una purina, Y una pirimidina y 

N cualquier base. Los diferentes dímeros NFκB presentan afinidades diferentes a 

los sitios κB y también varían en su capacidad de activar la trascripción (Guijarro y 

Ejido, 2002). Por ejemplo, en los compuestos p50 y p52 tienen actividad 

fundamentalmente represora, mientras que p65 y c-Rel son potentes activadores 

de la trascripción (Guijarro y Ejido, 2002).  

 

1.2.4.1 Factor Nuclear Kappa Beta y omega 3 
La activación de TLR-4, Toll-like receptor 4, un receptor de superficie para lipo-

polisacáridos (LPS) por los AGS aumenta la expresión de un número de genes 

relacionados con proinflamación (Il-6, Il-8, etc.) por  un  mecanismo dependiente 

de NFκB (Suganami et al., 2005), y la clave parece ser la respuesta-activación de 

NFκB (Figura 7), ya que la inhibición o activación de dicho gen puede ser 

inducida por ácidos grasos saturados o insaturados (Lee et al., 2004), 

específicamente para omega 3 (Figura 8) (Teng et al., 2014). La exposición 

transitoria a ciertos componentes dietarios puede inducir cambios epigenéticos de 

larga duración en la subunidad p65 de NFkB (Massaro et al., 2008). En diversas 
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patologías  se presenta dicho mecanismo de respuesta-activación para NFkB 

(Dessi et al., 2013) (Figura 8 y 9). 

 

 
Figura 6. Estructuras de NFkB 

(a) Entidades de dominio de los miembros representativos. (b) Modelo de compilación de la 

estructura cristalina de la heterocomplejo p50/p65 unido al ADN. (c) La misma estructura se 

muestra en los diagramas de la cinta en dos orientaciones. (d) Espacio de llenado de modelo 

de la estructura cristalina de heterocomplejo p50/p65 unido a IκBα p65 se muestra en rojo. (e) 

La misma estructura se muestra en los diagramas de la cinta en dos orientaciones. (f) 

Superposición de p65 en la forma unida-IκBα (azul) y la forma de ADN determinada (naranja) 

dominio C-terminal; IkB, inhibidor del factor nuclear kappa Beta; NLS, señales de localización 

nuclear; NTD, dominio N-terminal (Napetschnig y Wu, 2013). 
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Figura 7. Mecanismo antiinflamatorio mediante la activación de GPR120  por 

ácidos grasos omega 3 en los macrófagos 
a) Activado TLR4 y TNFR por LPS y TNF respectivamente, convergen en asociación 

citoplasmática de TAK1 con TAB1, mediando cascadas pro-inflamatorias mediante la activación de 

NFkB y JNK1. B) La activación de GPR120 por omega 3 internaliza GPR120 que se une a β-

arrestina 2 y secuestra TAB1, provocando con ello inhibición de la inflamación (Saswata et al., 

2011) 

 

1.3 Reacciones adversas y recomendaciones del consumo de ácidos grasos 
poliinsaturados omega 3 
Las reacciones adversas más frecuentes son las digestivas (dispepsia, náuseas, 

molestias abdominales, gastritis y diarrea). (Caballero et al., 2006) 

Existen diversas recomendaciones del consumo de ácidos grasos omega 3 

sugeridas por varias organizaciones (Lichtenstein et al., 2006), en 2003 la 

Sociedad Internacional para el Estudio de Ácidos Grasos y Lípidos (ISSFAL) 

publicó sus recomendaciones para la ingesta de AGPI omega 3 en adultos sanos, 

se sugiere para la salud cardiovascular una ingesta mínima de ácido 

eicosapentaenoico (EPA) y ácido docosahexaenoico (DHA) combinada de 500 

mg/día. En 2009, la Autoridad Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA, 
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European Food Safety Authority) publicó sus recomendaciones relativas a los 

AGPI, una dosis de 2g/día de ácido graso omega-3 alfa-linolénico (ALA) y 250 

mg/día de los ácidos grasos de cadena larga omega 3 eicosapentaenoico (EPA) y 

docosahexaenoico (DHA). La American Heart Association recomienda a las 

personas sin enfermedad coronaria documentada que consuman diversos tipos 

de pescado (preferentemente grasos) al menos dos veces a la semana, además 

de consumir aceites y alimentos ricos en el ácido graso poliinsaturado omega-3 

alfa-linolénico. La Organización Mundial de la Salud (OMS) recomienda un 

consumo de ácidos grasos omega-6 de 5-8% de la energía y un consumo de 

omega-3 de 1-2% de la energía. 

 
Figura 8. Mecanismos antiinflamatorios de EPA y DHA 

EPA y DHA inhibe NFkB y JNK a través de la unión con GPR120. La incorporación de estos 

omega 3 interrumpe el desplazamiento de TLR-4 a lípidos, por lo que desactiva NFkB. Además, 

EPA y DHA interfieren con la vía de TLR-4 de señalización a través de la regulación a la baja de la 

producción de NADPH oxidasa, lo que resulta en la inhibición de la ruta de NFkB. Estos ácidos 

grasos también activan PPAR y, dan lugar a la regulación positiva de la adiponectina y la 

secreción de leptina. Además, la ingesta de EPA y DHA conduce al antagonismo de ácido 

araquidónico de omega 6. La línea punteada indica inhibición, la línea sólida denota activación.  

(Teng et al., 2014) 
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En Norte América en general se ha acordado la recomendación del consumo de 

dos porciones de pescado con alto contenido de omega 3 por semana para 

obtener un aproximado de 500 mg de EPA y DHA al día (0.06 al 0.12% del total 

de la energía) (Hu et al., 2008; Perusse-Lachance et al., 2010). Actualmente no 

hay un consenso establecido acerca de la recomendación del consumo de omega 

3. 

 
Figura 9. Inflamación, NFkB y ateroesclerosis  

Mecanismos por los cuales se produce una protección endotelial a través del consumo de omega 

3 y la inhibición de NFkB (Dessi et al., 2013). 
 

1.4 Revisión de estudios de intervención con aceite de pescado con ácidos 
grasos poliinsaturados omega 3 y parámetros de inflamación  
En la Tabla 1 se presentan algunos de los estudios de suplementación con AGPI 

omega 3 en humanos. Un estudio de suplementación con ácidos grasos 

poliinsaturados EPA y DHA de 26 sujetos sanos mayores por 26 semanas altera 

los perfiles de expresión de genes en células mononucleares hacia una 

perspectiva de un perfil antiinflamatorio  y antiaterogénico. El perfil antiinflamatorio 

de expresión de genes observado en dicho estudio es principalmente 
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caracterizado por una disminución en la expresión de genes inflamatorios, 

incluyendo NFkB y genes diana, citoquinas proinflamatorias así como genes 

involucrados en síntesis de eicosanoides (Bouwens et al., 2009).  

Los AGPI omega 3 también reducen la expresión de moléculas de adhesión: 

vascular  (VCAM-1), intercelular (ICAM-1, selectina E), como se observó en una 

cohorte de 727 mujeres de 43-69 años del estudio Nurse’s Healthy Study, la 

ingestión de AGPI omega 3 se asociaba con una reducción en las 

concentraciones circulantes de diversas moléculas de adhesión (ICAM-I, VCAM-I 

y E-selectina) (López-García et al., 2004), reducen también la expresión de las 

interleucinas (IL-6, IL-8) en respuesta a diversos estímulos (IL-1, IL-4, TNF-α, LDL 

oxidadas o endotoxinas bacterianas, adhesión de los monocitos humanos a 

células endoteliales estimuladas por citosinas). El EPA también disminuye la 

expresión de  IL-1b inducida por la COX-2 en las células endoteliales. Además, al 

reducir la producción de tromboxano A2 (TXA2) y prostaglandina E2 (PGE2), los 

AGPI omega 3 también  disminuyen la producción de citoquinas pro inflamatorias 

(TNF-α, IL-1b) y la expresión de factores de crecimiento (derivado de  las 

plaquetas, de unión a heparina, proteína quimiotáctica de monocitos, 

mieloperoxidasa, IL-10 y de la isoforma inducible de la óxido nítrico sintasa 

(NOS2), mientras que aumenta las concentraciones de peroxidasa en los 

monocitos (Caballero et al., 2006).   

Por otra parte, existen estudios que no han encontrado cambios significativos que 

conduzcan a un perfil antiinflamatorio de expresión de genes o marcadores de 

inflamación tal como en un estudio realizado en 24 personas sanas con  IMC de 

28 a 33 kg/m² donde se proporcionó una dieta con una cantidad de omega 3 

equivalente a 125-250 mg/día de aceite de pescado, no encontró cambios en 

parámetros de expresión de genes y metabólicos en inflamación (PCR, IL-6, TNF, 

etc.) en tejido adiposo subcutáneo  (Kratz et al., 2013), en otro estudio de 

suplementación en personas de 35 a 60 años con un IMC de 18.5 a 29.9 kg/m²  

no hubo diferencias significativas en parámetros de inflamación como interleucina-

6, receptor de adhesión selectina-E (sE-selectina), molécula soluble de adhesión 

intercelular (sICAM-1), molécula soluble de adhesión celular vascular (sVCAM-1) 

y proteína C reactiva (PCR) antes y después de la suplementación con 1.8 g/día 



23 
 

EPA y 0.3 g/día por 8 semanas sólo hubo diferencias significativas en las 

concentraciones de sICAM-1 Tabla 1 (Yusof et al., 2008). 

Tabla 1. Estudios de intervención con aceite de pescado con AGPI omega 3 
y sus efectos sobre inflamación 

Referencia Población Intervención Composición Resultados 
Zulyniak et al. 

2013 
Hombres 

adultos sanos 
21-25 años 

n=10 

3 meses de 
suplementación 

EPA: 2 g/día  
DHA: 1 g/día  

No se 
encontraron 

cambios en PCR 

Kielcolt-
Glaser et al.  

2012 

Adultos sanos 
jóvenes y 
mayores 
n=138 

4 meses de 
intervención 

1. 2.5 g/día 
AGPI 

omega 3 
2. 1.25 g/día 

AGPI 
omega 3 

3. Placebo 
capsulas 

Disminuyen los 
niveles de IL-6 

10% y 12% en las 
dosis baja y alta 
respectivamente 

Nilsson et al. 
2012 

Adultos sanos 
51-72 años 

n=40 

5 semanas de 
intervención 

3 g/día aceite de 
pescado con AGPI 

omega 3 

No hay cambios 
en niveles de 
adiponectina 

Bouwens et 
al. 2009 

Adultos sanos 
> 65 años 

n=111  

26 semanas de 
intervención  
Dosis alta 

(n=36), dosis 
baja(n=100), 

control(n=106) 

Dosis alta: 1.8 g 
EPA/DHA  día 
Dosis baja: 0.4 
EPA/DHA día 

Control: aceite de 
girasol 

La ingestión de 
EPA/DHA por 26 
semanas puede 

cambiar la 
expresión de 
genes en un 

estado 
antiinflamatorio  

Pot et al.  
2009 

Adultos sanos 
50-70 años 

n=77 

12 semanas de 
intervención 

 

3.5 g/día de aceite 
de pescado con 

1.5g/día de AGPI 
omega 3 

No hubo cambios 
en IL-6 

Yusof et al. 
2008 

Hombres 
adultos sanos 

41-46 años 
n=21 

8 semanas de 
intervención  

 

EPA: 1.8 g/día 
DHA: 0.3 g/día 

No hubo cambios 
en PCR e IL-6 

Damsgaard  
et al.  
2008 

Adultos sanos 
n=64 

8 semanas de 
intervención 

5 mL/día de aceite 
de pescado con 3.1 
g/día AGPI omega 

3 
Control: aceite de 

olivo 

No se 
presentaron 

cambios en PCR, 
IL-6, adiponectina 

Cazzola et al. 
2007 

Adultos sanos 
Jóvenes=93 
Mayores= 62 

12 semanas de 
intervención  

1. Aceite de 
maíz 

2. 1.35 g/día 
EPA 

3. 2.7 g/día 
EPA 

4. 4.05 g/día 

Disminuye 
significativamente 

PCR, hay una 
tendencia de 

disminución para 
IL-6 
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2. Problema de investigación 
En la actualidad existe un creciente interés por estudiar los efectos del  consumo 

de ácidos grasos omega 3 en el desarrollo de enfermedades relacionadas con 

inflamación, y su potencial en la prevención de las mismas.   

En general los datos existentes afirman que los ácidos grasos omega 3 tienen 

varios beneficios en la salud tales como asociarse a una menor prevalencia de 

enfermedades cardiovasculares, menor incidencia de cáncer de próstata, 

mejoramiento de la salud mental, disminución de ansiedad, disminución de la 

inflamación, entre otros, al revisar evidencia de la disminución de inflamación en 

personas sanas, hay resultados contradictorios del cambio de parámetros 

metabólicos relacionados con un efecto antiinflamatorio lo cual es debido a la 

amplia variación en el tipo de población, tiempo, fuente, dosis y tipo de 

suplementación, hasta nuestro conocimiento sólo un estudio se basa en la 

medición de la expresión de NFkB, molécula que interviene en diversas vías de 

señalización inflamatorias y control de citoquinas, en relación con la 

suplementación con omega 3, por lo anterior es necesario realizar mayor 

investigación, aportar más datos que puedan ser útiles para fortalecer o rechazar 

la evidencia hallada en otros estudios y obtener información acerca de los 

posibles mecanismos asociados a  los beneficios que aporta la suplementación 

con aceite de pescado. 
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3. Justificación 
Muchos son los estudios que se han realizado con suplementación de ácidos 

grasos poliinsaturados omega 3, sin embargo existe una gran variedad en el tipo 

de población, periodos de suplementación, etc. Los que están relacionados con la 

medición de parámetros de inflamación, se han realizado en una amplia variedad 

de células como tejido adiposo, macrófagos, células mononucleares entre otras, 

en la literatura revisada sólo un trabajo se enfoca en la medición de la expresión 

del gen NFkB en relación a la suplementación con omega 3, por lo cual se 

pretende medir la expresión de mRNA en NFkB en adultos jóvenes 

aparentemente sanos, antes y después de la suplementación con 2.7 g/día de 

aceite de pescado por seis semanas, y con ello analizar los cambios en las 

concentraciones de parámetros relacionados con la inflamación en adultos sanos 

para así tener mayor evidencia sobre los mecanismos por los cuales el consumo 

de aceite de pescado podría beneficiar la población aparentemente sana.  
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4. Objetivos 
4.1 Objetivo general 
Evaluar el efecto de la suplementación con 2.7 g/día de aceite de pescado en 

cápsulas, durante 6 semanas sobre  la expresión del mRNA NFkB en  células 

mononucleares en hombres adultos de 18 a 40 años aparentemente sanos para 

verificar variación en dicha expresión así como relación con factores de riesgo 

para enfermedades metabólicas.  

 

4.2 Objetivos específicos 

4.2.1 Analizar la variación en la expresión del mRNA del gen NFkB en células 

mononucleares de hombres adultos de 18 a 40 años aparentemente sanos antes 

y después de la suplementación con 2.7 g/día/6 semanas de aceite de pescado 

en cápsulas. 

4.2.2 Analizar la asociación entre la expresión de mRNA del gen NFkB y factores 

de riesgo para enfermedades metabólicas después de la suplementación con 2.7 

g/día/6 semanas de aceite de pescado en cápsulas en células mononucleares de 

hombres adultos de 18 a 40 años aparentemente sanos.  

 
5. Hipótesis 
Los ácidos grasos omega 3 disminuyen la expresión de la molécula NFkB en 

células mononucleares en adultos sin enfermedad metabólica, por lo que el 

aumento de la disponibilidad de estos ácidos grasos mediante la suplementación 

diaria con 2.7 g de aceite de pescado en cápsulas durante seis semanas 

disminuye la expresión  significativamente, y con ello parámetros de inflamación 

asociados, como la concentración de proteína C reactiva circulante, interleucina-6 

y adiponectina. 
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6. Metodología 
6.1 Diseño del estudio 
Estudio piloto, exploratorio, prospectivo, cuasi-experimental, longitudinal, analítico.  

 

Descripción de los sujetos, número y criterios de inclusión/exclusión 
Se estimó  el número de sujetos con el método de muestreo por conveniencia, de 

acuerdo a estudios previos que han tenido un número de entre 10 y 21 sujetos 

Zulyniak et al. (2013) y Yusof et al. (2008),  teniendo así un número de 20 

personas con los siguientes criterios de inclusión: 

-Ser del sexo masculino 

-Índice de masa corporal de 18.5 a 30 kg/m² 

-No fumar más de 7 cigarros/semana 

-No tomar más de 5 copas de bebidas alcohólicas/semana  

-Sin diagnóstico médico de enfermedades crónicas  

-No tomar medicamentos ni suplementos que puedan interferir con el estudio  

-Realización de actividad física entre sedentaria y moderada 

Diseño de variables 
Variable independiente: 
-Tratamiento consistente en 3 cápsulas con 2.7g (en total) de aceite de pescado, 

por día,  por seis semanas.  

 
Variable dependiente: 
-Cambio en el nivel de expresión de mRNA del gen NFkB  asociado al 

tratamiento. 

-Cambio en la  concentración de PCR en plasma asociado al tratamiento 

 

Variables antecedente: 
-IMC índice de masa corporal 

-Edad  

-Porcentaje de grasa corporal medido por impedancia bioeléctrica. 

-Concentración de glucosa, lípidos en sangre e insulina.  
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6.2 Descripción del procedimiento de suplementación 
El estudio consistió en una suplementación diaria vía oral durante seis semanas 

de 3 cápsulas del producto Triple strength fish oil de GNC Preventive Nutrition® 

(Ver Anexo No. 1), y se llevó a cabo en el consultorio de Nutrición y Metabolismo 

ubicado en la Torre de Investigación de la Facultad de Medicina de la Universidad 

Nacional Autónoma de México (UNAM).  

 

Se hizo una convocatoria por medio de carteles (Ver Anexo No. 2) colocados en 

diferentes puntos del sur de la Ciudad de México y al interior de la Universidad 

Nacional Autónoma de México. 

 

Los sujetos fueron contactados vía correo electrónico, telefónica o presencial, se 

realizó el tamizaje para revisar si se cumplían  los  criterios de inclusión, y los 

sujetos que cumplieron con dichos requisitos fueron citados en tres ocasiones, al 

inicio del estudio (día 1), a la mitad (semana 3) y la última visita para concluir 

(semana 6). 

 

En la primera visita se realizó: 

-Lectura y firma del consentimiento informado 

-Historia clínica: en la cual se incluyeron preguntas de estilo de vida, 

antecedentes personales y heredofamiliares  patológicos, el sistema de 

evaluación de hábitos nutricionales y consumo de nutrimentos (SNUT) (Ver 

Anexo No.3), cuestionario recordatorio de los alimentos consumidos durante 24 

horas con el método automatizado de pasos múltiples (Ver Anexo No.4)  

-Mediciones antropométricas: todas las mediciones se realizaron de acuerdo a las 

técnicas de Lohman, la primera medida que se tomó fue la talla con un 

estadímetro de la marca comercial Seca®, se realizó de acuerdo a la técnica de 

Lohman en la cual, el sujeto debe estar descalzo y se coloca de pie con los 

talones unidos, las piernas rectas y los hombros relajados, los talones, cadera, 

escápulas y la parte trasera de la cabeza deben, en la medida de lo posible, estar 

pegadas a la superficie vertical en la que se sitúa el estadímetro, la cabeza 

deberá colocarse en el plano horizontal de Frankfort, el individuo debe inhalar 
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profundamente, contener el aire y mantener una postura erecta mientras la base 

móvil se lleva al punto máximo de la cabeza con la presión suficiente para 

comprimir el cabello. Además se tomó circunferencia de cintura en la que se 

localiza el nivel del punto más estrecho entre el último arco costal (costilla) y la 

cresta ilíaca, si la zona más estrecha no es aparente, entonces la lectura se 

realiza en el punto medio entre estas dos marcas, el evaluador se para en frente 

del sujeto para localizar correctamente la zona más estrecha o reducida, la 

medición se realiza al final de una respiración normal, con los brazos relajados a 

los costados del cuerpo. Se realizó la medición de la circunferencia abdominal a la 

altura de la cicatriz umbilical, el evaluador se coloca al costado derecho del sujeto, 

la medición se realiza al final de una respiración normal, con los brazos relajados 

a los costados del cuerpo. 

-Determinación de la composición corporal: se realizó con el equipo InBody720®. 

-Toma de muestra de sangre: se tomaron 25 mL. de sangre a los participantes de 

los cuales se realizó una alícuota de 3 a 5 mL. con el propósito de extraer suero 

por medio de la centrifugación a 3000 rpm/10 minutos, y enviarlo un laboratorio 

comercial y realizar la determinación de glucosa, perfil de lípidos, una alícuota de 

1 mL para determinar hbA1c en un laboratorio comercial, otra alícuota de 4 mL. se 

envió al laboratorio de Unidad de Vinculación Científica Facultad de Medicina del 

Instituto Nacional de Medicina Genómica INMEGEN para posterior análisis de 

insulina, adiponectina, PCR, IL-6, por último una alícuota de 5 mL. sangre se 

utilizó para realizar la separación de plasma y células mononucleares con Ficoll® 

por gradiente de densidad y se congelaron a una temperatura de -80 ºC para su 

posterior análisis en el laboratorio de Nutrigenética y Nutrigenómica del Instituto 

Nacional de Medicina Genómica INMEGEN.  

-Indicaciones para tomar el suplemento: se entregó al participante un frasco con 

78 cápsulas suficientes para tres semanas, así como un diario en el cual cada 

participante registró el consumo diario del suplemento y efectos que llegaron a 

presentar. 
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En la segunda visita (semana 3) se realizaron los siguientes procedimientos: 

 

-Recepción de diario y frasco proporcionado en la primera visita  

-R24h  

-Entrega de un nuevo frasco con 78 cápsulas y diario para las siguientes tres 

semanas. 

 

En la tercera visita se realizaron los mismos procedimientos de la primera visita 

con excepción de la lectura y firma de consentimiento informado. 

 

Una vez finalizado el reclutamiento de participantes, se realizó la extracción de 

ARN con Trizol®, estudios de expresión del gen NFkB, genes endógenos 

GAPDH, 18S y Beta actina, mediante RT-PCR en tiempo real cuantitativo en el 

laboratorio de Nutrigenética y Nutrigenómica del INMEGEN. Así mismo se realizó 

el análisis de insulina, adiponectina, PCR, IL-6 mediante la técnica de ensayo por 

inmunoabsorción ligado a enzimas ELISA en el laboratorio de Vinculación 

Científica Facultad de Medicina-INMEGEN. 

 
Extracción de células mononucleares 
Inmediato a la toma de  muestra de sangre, se procedió a separar las células 

mononucleares de acuerdo con el manual de protocolo de extracción con Ficoll®, 

se centrifugó  la sangre total a 3500 rpm/15minutos, después se separararon las 

células blancas y se agregó 250 µL. de HBSS (1X), las células se transfirieron a 

un tubo con 1mL. De Ficoll® y centrifugaron a 1800 rpm/40 minutos, se agregó 

1mL. de HBSS(1X) a las células blancas, al final se lavó y centrifugó a 1700 

rpm/10 minutos por triplicado.  
  
Extracción de ARN 
Se realizó después de descongelar las células mononucleares, de acuerdo al 

protocolo de extracción con Trizol®, solución mono fásica de fenol e isocianato de 

guanidina que actúa disolviendo los componentes celulares, manteniendo la 

integridad del ARN por medio de la separación de la muestra en dos fases, 
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acuosa y orgánica, el ARN permanece en la fase acuosa, las proteínas y DNA en 

la fase orgánica. Se agregó 1 mL. de TrizoL® a las células mononucleares, se 

incubaron 5 minutos/15 a 30ºC y posteriomente se agregaron 200 µL. de 

cloroformo, se centrifugó a 12000 gpm/15 minutos/4ºC, después se extrajo la fase 

orgánica o transparente y se añadieron 500 µL. de alcohol isopropílico, se 

precipitó por 12 horas a -20ºC, terminando dicho tiempo se centrifugó a 12000 

gpm/10 minutos/4ºC. Se lavó con etanol al 75%, 80% y 100% respectivamente y 

se centrifugó a 6000rpm/10 minutos/4ºC por triplicado. Al finalizar se retiró y secó 

el exceso de alcohol. Se realizó la resuspensión en 50 µL. de agua libre de 

RNAsas. Se midió para determinar la absorbancia a 260 y 280 en el equipo 

Nanodrop™1000. La cuantificación de ARN se hizo con un espectrofotómetro de 

la marca NanoDrop®. 

 
Análisis de expresión de genes 
Se realizó a partir de una retrotranscripción con una concentración de 20ng/µL de 

RNA con de acuerdo al kit: Real-Time PCR system de Applied Biosystems® se 

agrega 4.5 μL. de Gene Expression Master Mix, 0.5 μL. de sonda, 0.5 μL. de 

cDNA, 4.5 μL. de agua libre de RNasas por cada reacción. Toda reacción se 

realizó por duplicado. Las reacciones se analizaron por medio de la plataforma 

Viia 7® como sistema de detección de fluorescencia mediante el método de 

cuantificación relativa (2-ΔΔCT). El control endógeno se determinó por medio del 

menor coeficiente de variación de los tres genes endógenos analizados, los 

cuales fueron de 3.19%, 4.22%, 10.66%, para gliceraldehído-3-fosfato 

deshidrogenasa GAPDH, ARN ribosomal 18s 18S, y β-actina respectivamente, 

por lo cual se eligió a GAPDH.  
 

6.3 Análisis estadístico 
El análisis descriptivo consistió en estimar media, desviación típica, valores 

máximos y mínimos, se realizó la prueba de Kolgomorov-Smirnov en el paquete 

estadístico SPSS® para verificar la normalidad de las variables. La comparación 

de la expresión antes y después del tratamiento se realizó un análisis con la 

prueba T Student para muestras pareadas en el paquete estadístico SPSS®. Se 
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consideró significativo un valor de p <0.05. Se realizó el cálculo de tamaño del 

efecto para la variable principal que fue la expresión de la molécula NFkB con la 

fórmula de Cohen. Adicionalmente con los datos que se obtuvieron del tamaño del 

efecto sobre la variable principal del estudio se calculó tamaño de muestra. 

 

6.4 Consideraciones éticas 
El presente estudio fue aprobado por los comités de ética, investigación y 

bioseguridad del Instituto Nacional de Medicina Genómica (INMEGEN), la 

Universidad Nacional Autónoma de México (UNAM), y el Western Institutional 

Review Board (WIRB). Así mismo cada participante firmó el correspondiente 

consentimiento informado (Ver Anexo No. 5) antes de participar en el estudio.  
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7. Resultados  
De acuerdo a la evaluación antropométrica, bioquímica y clínica se reportan los 

siguientes resultados: 

 

En la Tabla 2, se describen las principales características de composición 

corporal del grupo antes y después de la intervención. Se presentó una 

disminución significativa estadísticamente en el porcentaje de grasa, para el IMC 

no hubo cambio significativo, ni para la circunferencia de cintura.  

 

Tabla 2. Composición corporal antes y después de la suplementación con 
aceite de pescado 

Media y DE  
Parámetro Basal Final P 

IMC (kg/m²) 24.58±2.42 24.41±2.40 NS 
Circunferencia de cintura (cm) 85.66 ±6.33 85.52±6.54 NS 
Grasa corporal (%)  22.53 ±4.13 21.14±4.44 0.004 

Los parámetros de composición corporal fueron medidos dos ocasiones, basal en la semana 1 y 

final en la semana 6 después de la suplementación media±DE. Para determinar si la 

suplementación tuvo significancia fue utilizado el modelo estadístico T Student para muestras 

pareadas y una p< 0.05. NS=valor no significativo. n=20.  

 

En la Tabla 3, se describen los parámetros bioquímicos antes y después del 

estudio. En la comparación de la toma de muestras basal y final no se observaron 

cambios significativos para glucosa, triacilglicéridos, colesterol total, colesterol 

LDL y HDL, hbA1c e insulina (p>0.05). 
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Tabla 3. Parámetros bioquímicos antes y después de la suplementación con 
aceite de pescado 

Media y DE  
Parámetro Basal Final P 

Glucosa (mg/dL) 86.79±6.21 86.92±6.91 NS 
Triacilglicéridos (mg/dL) 95.86±47.51 104.28±89.95 NS 
Colesterol total (mg/dL) 166.01±25.50 168.75±27.09 NS 
Colesterol LDL (mg/dL) 101.44±26.50 103.20±29.48 NS 
Colesterol HDL (mg/dL) 45.39±9.23 44.89±8.87 NS 
HbA1c1 (%) 5.11±0.23 5.04±0.30 NS 
Insulina (uIU/mL)   6.38±2.03 6.18±3.43 NS 

Los parámetros bioquímicos fueron medidos dos ocasiones, basal en la semana 1 y final en la 

semana 6 después de la suplementación media±DE. Para determinar si la suplementación tuvo 

significancia fue utilizado el modelo estadístico T Student para muestras pareadas y una p< 0.05. 

NS= valor no significativo. n=20.  

 

En la Tabla 4 se describen los valores de parámetros indicadores de inflamación 

así como la expresión del mRNA de NFkB antes y después del programa de 

suplementación. No se presentaron cambios significativos en adiponectina, 

proteína C reactiva ni interleucina (p>0.05), el mRNA de NFkB presentó una 

disminución de la expresión estadísticamente significativa (p<0.01). 

 

Tabla 4. Parámetros de inflamación antes y después de la suplementación 
con aceite de pescado 

Media y DE  
Parámetro Basal Final P 

Adiponectina (μg/mL) 2.42±1.04 2.84±1.50 0.155 
Proteína C reactiva (μg/mL) 0.70±0.81 0.47±0.34 0.178 
Interleucina 6 (μg/mL) 45.77±114.10 46.08±123.01 0. 921 
NFkB mRNA UA 0.58±0.34 -0.41±1.03 0.000 

Los parámetros de inflamación fueron medidos dos ocasiones, basal en la semana 1 y final en la 

semana 6 después de la suplementación media±DE. Para determinar si la suplementación tuvo 

significancia fue utilizado el modelo estadístico T Student para muestras pareadas y una p< 0.05.  

n=20. 
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La Figura 10 muestra el cambio de la expresión del mRNA de NFkB antes y 

después de la suplementación con aceite de pescado. 

Figura 10. Expresión basal y final del mRNA de NFkB 
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8. Discusión 
El objetivo principal del presente estudio fue evaluar el efecto de la 

suplementación de aceite de pescado sobre  la expresión del mRNA de NFkB en  

células mononucleares en hombres adultos aparentemente sanos, con la 

hipótesis de que los ácidos grasos omega 3 disminuyen la expresión de la 

molécula NFkB en células mononucleares en adultos sin enfermedad metabólica, 

el aumento de la disponibilidad de estos ácidos grasos  mediante la 

suplementación diaria con 2.7 g de aceite de pescado en cápsulas durante seis 

semanas,  disminuye la expresión  significativamente, y con ello parámetros de 

inflamación; para verificar lo anterior se realizaron mediciones en diferentes 

parámetros de inflamación, bioquímicos y de composición corporal. 

 

Las características descriptivas al inicio del estudio fueron las siguientes: 50% de 

sujetos presentaron sobrepeso, de acuerdo a los valores de IMC establecidos por 

la OMS. El 30% tuvo una circunferencia de cintura por encima de los valores 

normales según la categorización de ATP III. El 100% de sujetos tuvo un valor 

normal para glucosa y hbA1c con respecto a lo recomendado por la American 

Diabetes Asociation (ADA). De acuerdo a la información del perfil de lípidos,  se 

encontró que con respecto a triacilglicéridos el 10% de los sujetos obtuvieron 

valores superiores al parámetro normal, para el colesterol total el 15% se 

categorizó por encima de los criterios normales, el 45% de la población tuvo 

valores más altos de lo normal para el colesterol LDL, mientras que para el 

colesterol HDL el 40% tuvo niveles por debajo de lo recomendado de acuerdo al 

ATP III.  

 

Con respecto al objetivo principal y la hipótesis, se observó una disminución 

significativa (p<0.001) en la expresión del mRNA de NFkB, lo cual concuerda con 

el único estudio que es similar en la medición de expresión de genes hasta lo que 

se ha descrito en la literatura, en el cual encontraron que la suplementación con 

EPA y DHA puede cambiar la expresión de genes incluido NFkB en un perfil anti 

inflamatorio (Bouwens et al., 2009). Como se puede observar en la Tabla 1 la 
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principal diferencia en el tipo de población con el presente estudio es la edad de 

los participantes, los sujetos del presente estudio son menores.  

 

Las proteínas PCR (p=0.178) e IL-6 (p=0.921) no presentaron cambios 

significativos en el presente estudio, de igual forma tampoco se han encontrado 

cambios significativos en los estudios realizados por Yusof et al. (2008), Pot et al. 

(2009), y Zulyniak et al. (2013), que como se puede ver en la Tabla 1 tienen una 

amplia variedad, en dosis de suplementación así como tiempo, por otra parte 

existen estudios que si reportaron cambios significativos, como lo descrito por 

Kielcolt-Glaser et al. (2012) y Cazzola et al. (2007), la n de los mencionados 

estudios es de 138 y 145 respectivamente, lo cual contrasta con los estudios que 

no han reportado cambios en PCR e IL-6 donde el estudio con mayor número de 

participantes es el realizado por Pot et al. (2009), con 77 participantes, parece ser 

que dicha característica es la principal diferencia entre el grupo de estudios que 

reportaron cambios y los que no reportaron cambios, independientemente de la 

variación en tiempo y dosis de suplementación. Por lo que probablemente sería 

necesario un número mayor de participantes para observar posibles cambios en 

PCR e IL6. 

 

En lo que respecta a adiponectina, proteína producida por los adipocitos, la cual 

posee propiedades antiinflamatorias y de aumento a la sensibilidad a insulina, se 

ha visto en estudios prospectivos de cohorte que niveles circulantes elevados de 

adiponectina disminuyen el riesgo de desarrollar diabetes tipo 2 y enfermedad 

coronaria (Jason et al., 2013), en  el presente estudio no se observaron cambios 

significativos después de la intervención, tampoco encontraron cambios los 

estudios realizados por Nilsson et al., (2012) y Damsgaard et al., (2008) el primero 

realizó suplementación por 5 semanas con una dosis diaria de 3 g de aceite de 

pescado con omega 3 en 40 adultos sanos, el realizado por Damsgaard et al., 

(2008) consistió en la suplementación por 8 semanas con 3.1 g/día de  omega 3 

en 64 sujetos. Otros estudios realizados en personas con datos de resistencia a la 

insulina, patologías coronarias,  sugieren un aumento en los niveles de 

adiponectina posterior a suplementación con AGPI omega 3 (Mostowik et al., 
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2013; Frankenberg et al., 2014), en el presente estudio se realizó un análisis 

categorizando a los individuos con normopeso y sobrepeso sin embargo, no se 

presentaron diferencias en la respuesta a las diferentes variables bioquímicas y 

de expresión. 

 

Derivado del objetivo principal en el presente estudio también se midieron otros 

parámetros como glucosa, insulina y hbA1c, no hubo cambios significativos para 

ninguno de los tres, lo cual es consistente con las intervenciones previas 

realizadas en adultos sanos donde tampoco se encontraron cambios las cuales se 

describen con detalle a continuación, la primera es en un estudio realizado por 

Bjorndal et al. (2007) en el cual se suplementó con 2.4 g de EPA y DHA por 14 

días a 21 adultos jóvenes sanos y como resultado no se reportaron cambios en 

los niveles de insulina, otra es la intervención reportada por Raghu y Venkatesan 

(2008) en la que se realizó la suplementación con 1 g de aceite de pescado con 

660 mg. de EPA/DHA por dos semanas en 20 hombres sanos no cambió los 

niveles de glucosa, en los trabajos realizados por Nilsson et al. (2012) y 

Damsgaard et al. (2008) no se encontraron cambios significativos para glucosa ni 

insulina, en lo reportado por Giacco et al. (2007) 3 meses con 3.6 g/día de omega 

3 en 162 adultos no cambiaron los niveles de glucosa ni insulina, por último en la 

intervención reportada por Hlais, et al. (2013) al suplementar con aceite de 

pescado con dosis de 1, 2 y 4 gramos respectivamente a  112 sujetos por un 

periodo de 12 semanas no hay cambios significativos en glucosa, insulina y 

hbA1c. En intervenciones realizadas a personas con niveles normales de glucosa, 

insulina y hbA1c no se observan cambios significativos. 

 

En el presente estudio no se observó una diferencia significativa en los niveles de 

triacilglicéridos (p>0.05), en contraste los estudios previos de suplementación con 

aceite de pescado con omega 3 si han reportado disminución en la concentración 

de triacilglicéridos específicamente los realizados por Nilsson et al. (2012),  

Zulyniak et al. (2013), Damsgaard et al. (2008) y  Hlais, et al. (2013). Lo que es 

diferente en dichos estudios a comparación del presente es el tiempo de 

suplementación y las dosis. 
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Con respecto al colesterol en este estudio no se presentaron cambios 

significativos en colesterol total, LDL ni HDL, tampoco se han reportado cambios 

para colesterol total, HDL y LDL, en los trabajos de Damsgaard et al. (2008) y 

Hlais et al. (2013), el único estudio que presentó cambios en dichos parámetros 

fue el de Zulyniak et al. (2013) en el cual aumentó significativamente el colesterol 

HDL, sin embargo para LDL no se vieron cambios significativos. Los datos 

sugieren que sería necesario realizar más estudios para verificar el probable 

cambio en los niveles de colesterol. 

 

En relación a parámetros de composición corporal, en el presente estudio no se 

encontraron cambios significativos en IMC, y circunferencia de cintura, pero si se 

observó un cambio significativo en el porcentaje de grasa (p<0.005) que además 

fue el único parámetro que la mayoría de los sujetos (75%) presentaron niveles 

superiores de lo recomendado, en estudios previos realizados por Nilsson et al. 

(2012) y Zulyniak et al. (2013), tampoco se han visto cambios en peso e IMC. De 

acuerdo a la revisión bibliográfica realizada en el presente trabajo en personas 

sanas no hay estudios que midan circunferencia de cintura y porcentaje de grasa 

en relación a la suplementación con aceite de pescado, los estudios que han 

realizado mediciones en los mencionados parámetros han sido realizados en 

personas con síndrome metabólico o algunos de sus componentes de manera 

aislada y lo que se ha reportado es que existe una modesta pero significativa 

reducción de peso corporal, IMC, y porcentaje de grasa (Bender et al. 2014). Es 

necesario realizar más estudios para saber si el cambio en porcentaje de grasa 

tiene alguna relevancia clínica. Es de interés realizar investigaciones en población 

con características similares, ya que la mayor parte de estudios que miden 

composición corporal son en población con características de riesgo  como 

resistencia a la insulina, o enfermedad coronaria. 

 

En el presente estudio se realizó un cálculo del tamaño del efecto para la variable 

principal, expresión de la molécula NFkB, adicionalmente se calculó un número de 

muestra para la misma variable y el resultado son 8 sujetos, lo cual quiere decir 

que el presente estudio tiene suficiente poder estadístico para demostrar el 
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cambio en la expresión de la molécula NFkB sin embargo, no se observaron 

cambios en parámetros de inflamación, al ser hasta nuestro conocimiento el 

segundo estudio que mide la expresión de NFkB, sería necesaria mayor evidencia 

que refuerce dicho hallazgo, para determinar si estos cambios pueden tener una 

manifestación clínica de interés. 
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9. Conclusión 

La suplementación diaria con 2.7 g de aceite de pescado en cápsulas durante 

seis semanas en adultos aparentemente sanos, disminuyó la expresión del mRNA 

de NFkB significativamente, los parámetros de inflamación como PCR, IL-6 y 

adiponectina, así como colesterol total, HDL y LDL no presentaron cambios 

significativos, en relación a otros estudios los resultados siguen siendo 

contradictorios. Las concentraciones de glucosa, insulina, hbA1c tampoco 

presentaron cambios, esto es consistente con estudios similares en personas 

sanas.  

 

En lo que respecta a composición corporal se observó disminución significativa 

del porcentaje de grasa, es necesario realizar más estudios para saber si este 

cambio tiene alguna relevancia clínica, los demás parámetros, IMC, circunferencia 

de cintura no presentaron cambios. 

 

La evidencia generada por este estudio sugiere que hay efectos a nivel de la 

expresión génica que se asocian a la disminución de la expresión del mRNA de 

NFkB, en estudios posteriores sería necesario determinar si estos cambios 

pueden tener una manifestación clínica de interés. 
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11. Anexos 
1. TRIPLE STRENGTH FISH OIL GNC Preventive Nutrition®  
Etiqueta del producto con el cual se suplementará a los sujetos del estudio. 

 

2. PÓSTER  

Publicidad que se empleará para fines de promoción del estudio. 
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3. SISTEMA DE EVALUACIÓN DE HÁBITOS NUTRICIONALES Y CONSUMO 
DE NUTRIMENTOS (SNUT)                                   
 

El cuestionario empleado para la estimación de la ingesta diaria contiene 122 

preguntas, los alimentos están agrupados en: lácteos, frutas, vegetales, carnes, 

carnes procesadas, pescados, refrescos, dulces, cereales y panes. Cada alimento 

tiene una porción predeterminada y 10 opciones de frecuencia de consumo, que 

van desde “Nunca” hasta “Seis veces al día”. El cálculo del consumo de 

nutrimentos específicos se estimará con el programa de cómputo SNUT 

desarrollado por el INSP. 
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4. CUESTIONARIO RECORDATORIO DE LOS ALIMENTOS CONSUMIDOS 
DURANTE 24 HORAS CON EL MÉTODO AUTOMATIZADO DE PASOS 
MÚLTIPLES  

El método automatizado de pasos múltiples (MAPM) es un método computarizado 

para recoger sistemáticamente los cuestionarios recordatorios de los alimentos 

ingeridos en 24 horas mediante entrevista por teléfono o en persona. El personal 

de terreno sigue cinco pasos basados en investigaciones para mejorar un 

recuerdo completo y exacto de los alimentos ingeridos y reducir la carga para los 

entrevistados (véase más abajo). Hay más información acerca de este método en 

el sitio web del Departamento de Agricultura y Ganadería de los Estados Unidos: 

http://www.ars.usda.gov/Services/docs.htm?docid=7710  

 

Paso 1  Lista rápida: todo que comió o bebió ayer  

Paso 2  Alimentos olvidados: lista de alimentos que se olvidan a menudo, 

como café, té, bebidas gaseosas, leche, jugo, agua  

Paso 3  Hora y situación: desayuno, almuerzo, cena, merienda  

Paso 4  Detalles: Tipos, por ejemplo, pan (blanco, integral, de centeno, 

etc.). Cantidades como número, tamaño de una unidad (usar 

imágenes y maquetas)  

Paso 5  Investigación final: Cualquier otra cosa, incluso en cantidades 

pequeñas, por ejemplo en reuniones, mientras compra, mientras 

cocina, etc. 

 

 

http://www.ars.usda.gov/Services/docs.htm?docid=7710
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5. DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO 
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