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RESUMEN

Introduccién: La leche materna es el alimento ideal para el lactante. La distribucion
porcentual de los lipidos en la leche humana depende de la dieta. Los acidos grasos
poliinsaturados son sustratos importantes en la neurogénesis del lactante. Objetivo:
Relacionar el perfil de acidos grasos (AG) en membrana del glébulo rojo (MGR) y leche de
madres en periodo de lactancia (MPL), con el perfil de AG de membrana del glébulo rojo
de lactantes con lactancia materna exclusiva. Evaluar el consumo de grasas de las madres.

Material y Métodos: Estudio observacional, analitico de corte transversal. Se analizaron

muestras de leche y sangre de madres adultas; y sangre de sus lactantes, obtenidas a los
90 dias pos-parto, durante el periodo 2016-19. Se determind el porcentaje de AG por
Cromatografia Gaseosa. Se realiz6é una encuesta de frecuencia de consumo de alimentosb
precursores y fuente de acidos grasos. Resultados: Se estudiaron 45 MGR mama-bebé y
45 leches donadas por las mismas madres, que ofrecian lactancia materna exclusiva. Se
hallé un bajo porcentaje de acido docosahexaenoico (DHA) [0,14 (0,12;0,2)] en las leches
de las madres estudiadas, en concordancia con el bajo consumo de alimentos fuente de
DHA. Se encontré una tendencia estadistica positiva en la correlacion (r=0,28; p=0,066)
entre el DHA de la leche y el DHA de la MGR de la madre. También se hallé una correlacion
positiva significativa entre el DHA de la leche y el DHA de la MGR del lactante. Cuando las
leches presentaron un porcentaje de DHA mayor o igual a 0,20%, los lactantes tuvieron un
aumento significativo del DHA en su MGR. Conclusién: Confirmamos que el consumo de
AG de la dieta se relaciona con la distribucién porcentual de AG en la MGR de la madre y
la composicion lipidica de la leche materna. El bajo consumo de alimentos fuente de DHA
y la no suplementacion resultaron en un bajo porcentaje de w-3 en leche y MGR maternos.
El aumento del porcentaje de DHA en la leche materna por sobre el 0,20% produjo un

aumento significativo en el mismo AG correspondiente a la MGR del lactante.



INTRODUCCION

Durante los ultimos treinta anos el estudio de los lipidos ha tomado relevada
importancia, por ser constituyentes de las estructuras de las membranas celulares,
hormonas y sales biliares; por cumplir funciones metabdlicas de reserva,
energeéticas y regulacion de la expresion génica en los mamiferos (1).
Tradicionalmente los lipidos fueron considerados fuente de energia en el
requerimiento dietario de los lactantes; hoy se sabe que ademas juegan un rol
destacado durante el desarrollo cerebral. Aproximadamente el 50% a 60 % del peso
seco cerebral es lipido, acidos grasos poliinsaturados de cadena larga (AGPICL) no
disponibles para el metabolismo energético (2,3).

Los acidos grasos, saturados e insaturados, son las estructuras con mayor
relevancia dentro de los lipidos, forman parte de los fosfolipidos y glucolipidos,
moléculas que constituyen la bicapa lipidica de todas las membranas celulares.
Desde la fecundacién, los AGPI participan de la neurogénesis, migracién neuronal,
gliogénesis, sinaptogénesis y mielinizacién. Las membranas de los sinaptosomas y
de las mitocondrias neuronales son las que presentan mayor proporcion de acido
docosahexaenoico (DHA) (4).

Durante la gestacién el DHA vy el acido araquidénico (ARA) son depositados en la
retina, cerebro (5, 6, 7) y sistema nervioso central (8). Se sugiere, que
aproximadamente 67 mg de acidos grasos Omega 3 (w-3) se acumulan, por dia, en
el tejido del feto durante el tercer trimestre de gestacion (8).

En los primeros meses después del nacimiento, el DHA se incrementa en forma

sustancial y constituye entre el 25% y el 60% de los fosfolipidos de estos tejidos (9).



En el cerebro, el DHA se acumula preferentemente en conos de crecimiento,
sinaptosomas, astrositos, mielina, membranas microsomales y mitocondriales. (10)
Si bien es fundamental el equilibrio de todos los nutrientes, algunos de ellos estan
directamente involucrados y tienen mayor impacto en el desarrollo del Sistema
Nervioso Central (11), como es el caso de los AGPICL, DHA y ARA (4) y el acido

palmitico (acido graso saturado de 16 carbonos) (12).

La leche materna es reconocida como el alimento de excelencia para los lactantes.
La grasa es un componente critico de la leche materna, que proporciona energiay,
lo que es mas importante, nutrientes claves para el desarrollo del sistema nervioso
central, que el lactante no puede sintetizar de novo. La produccién de leche materna
es independiente del estado nutricional de las madres. Sin embargo, la
concentracion de algunos nutrientes, especificamente Vitaminas A, B1, B2, B3, B6,
B12, D, iodo y acidos grasos, en la leche humana, estan influenciados por la ingesta
y el estado nutricional materno en estos nutrientes. Los AGPICL son un claro
ejemplo de las variaciones en la leche materna en diferentes culturas y habitos
alimentarios (13). Los niveles tisulares de acidos grasos en una mujer durante el
embarazo y la lactancia estan directamente relacionados con su dieta, su capacidad
de reserva y la utilizacion metabdlica de los acidos grasos (sintesis, oxidacion,
transporte, etc.). Por lo tanto, la dieta y el metabolismo de los acidos grasos de las
mujeres durante el embarazo y la lactancia tienen un papel relevante en la
determinacion de los niveles de AGPICL presentes en los eritrocitos y la leche
materna. La disponibilidad de AGPICL para el lactante esta directamente

relacionada con la transferencia de estos acidos grasos de la madre a su



descendencia, primero a través de la placenta (vida intrauterina) y luego a través de
la lactancia. Con respecto al ARA y DHA, su disponibilidad dependera de la ingesta
de alimentos que proporcionen estos acidos grasos y / o de la capacidad de la madre

para formar estos acidos grasos a partir de su precursor metabdlico (14).

Si bien las concentraciones de DHA y ARA en la leche materna dependen de la
incorporacion de los mismos a partir de la dieta materna o de la biosintesis a partir
de sus precursores, el DHA es el mas ligado al consumo. La respuesta a la ingesta
de ARA en la dieta materna es menos predecible que la del DHA. La mayor
concentracion de ARA en la leche no proviene de la conversion de la dieta sino de

las reservas maternas (15,16).

Estudios realizados con trazadores de is6topos estables han encontrado que solo
entre el 1% - 4% de acido alfa linolénico (a LNL), proveniente de la dieta, se
convierte en DHA. Aunque se informa que la conversion de a LNL a DHA aumenta
durante el embarazo, no se encontré que la suplementacion materna con a LNL
durante el embarazo sea efectiva para aumentar la concentraciéon de DHA en sangre
en mujeres embarazadas o sus recién nacidos. Suponiendo que solo una pequeia
cantidad de AGPICL w-3 puede sintetizarse a partir del precursor dietario, algunas
mujeres, necesitan una fuente dietética de AGPICL w-3 durante el embarazo y la

lactancia para satisfacer los requisitos maternos y del lactante (17).

La Asociacién Dietética Americana (ADA) y los Dietistas de Canada (18)
recomiendan al menos 500 mg /dia de AGPICL para todos los adultos sanos,

incluyendo embarazadas y mujeres en periodo de lactancia. La Comisién Europea



y la Sociedad Internacional para el Estudio de Acidos Grasos y Lipidos (ISSFAL)
recomiendan que las mujeres embarazadas y lactantes consuman un minimo de
200 mg de DHA por dia (4,19). Estas recomendaciones proporcionarian un
contenido de al menos 0,3% de DHA en la leche materna, cantidad minima
necesaria para que un lactante, con lactancia materna exclusiva, obtenga su
suplementacion de 100 mg DHA/dia, considerada como “deseable” para cubrir sus

necesidades metabdlicas (20).

Por lo tanto, una dieta saludable durante la lactancia asegura un adecuado estado
nutricional materno y una oOptima concentracion de acidos grasos en la leche

humana, necesarios para el desarrollo del lactante (21).

Asi entonces nos preguntamos, si podria relacionarse, en las madres que se
atienden en el sistema publico de salud, el perfil de acidos grasos poliinsaturados
de su membrana del glébulo rojo con el de su leche; y el perfil de acidos grasos
poliinsaturados de su leche con el de la membrana del glébulo rojo del lactante que

la consume.



MARCO TEORICO
A) LiPIDOS

Los lipidos son un grupo heterogéneo de sustancias organicas que tienen en comun
el ser moléculas no polares, insolubles en el agua, solubles en los solventes
organicos, estar formadas por carbono, hidrégeno, oxigeno y en ocasiones fosforo,
nitrégeno y azufre. Son principalmente triglicéridos, es decir tres acidos grasos
esterificando un esqueleto de glicerol, aunque también pueden encontrarse dos
acidos grasos ligados a la cadena de glicerol con el tercer carbono unido a acido

fosforico, etanol-amina, colina, inositol (22).

Mientras que, en el corazon y el musculo, los lipidos tienen un papel importante en
el almacenamiento de energia en forma de triacilglicerol, en el cerebro las funciones
principales de los lipidos son la formacion de biomembranas y la transduccion de
sefales mediada por lipidos. Algunos lipidos de membrana, como los
polifosfoinositidos y la fosfatidilcolina, que anteriormente se creia que tenian sélo
un papel estructural, también tienen funciones importantes en la transduccién de
sefales a través de las membranas bioldgicas. El colesterol y los esfingolipidos
desempenan un papel central en la formacion de balsas lipidicas, que actuan en el
trafico de proteinas y en la sefalizacién en la superficie celular. La modificacion
covalente de las proteinas por los acidos grasos y por los isoprenoides tiene un
papel integral en el anclaje y la organizacion de las proteinas dentro de las
biomembranas. Estos descubrimientos establecieron que los lipidos participan tanto

en la funcidon como en la estructura de las membranas neuronales (23).



A-1) Digestion, absorcién y transporte

La mayor parte de las grasas alimentarias se suministran en forma de
triacilglicéridos, que deben ser hidrolizados para dar acidos grasos vy
monoacilglicéridos antes de ser absorbidos, ver figura 1. En niflos y adultos, la
digestion de las grasas se produce de forma eficaz y casi completa en el intestino
delgado. En los recién nacidos, la secrecion pancreatica de lipasas es baja. En los
lactantes, la digestion de las grasas mejora gracias, a las lipasas segregadas por
las glandulas de la lengua y una lipasa presente en la leche materna. El estbmago
interviene en el proceso de digestion de las grasas debido a su accion agitadora,
que ayuda a crear emulsiones. Las grasas que entran en el intestino se mezclan
con la bilis y posteriormente se emulsionan. La emulsion es entonces tratada por
las lipasas segregadas por el pancreas. La lipasa pancreatica cataliza la hidrolisis
de los acidos grasos de las posiciones 1y 3, generando 2-monoacilglicéridos. Los
fosfolipidos son hidrolizados por la fosfolipasa A2, y los principales productos son
liso-fosfolipidos y acidos grasos libres. Los ésteres del colesterol son hidrolizados
por la hidrolasa de ésteres de colesterol pancreatica. Los acidos grasos libres y los
mono-glicéridos son absorbidos por los enterocitos de la pared intestinal. En
general, los acidos grasos con longitudes de cadena inferiores a 14 atomos de
carbono entran directamente en el sistema de la vena porta y son transportados
hacia el higado. Los acidos grasos con 14 o mas atomos de carbono se vuelven a
esterificar dentro del enterocito y entran en circulacién a través de la ruta linfatica
en forma de quilomicrones. Sin embargo, la ruta de la vena porta también ha sido

descrita como una ruta de absorcion de los acidos grasos de cadena larga (24).
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Figura 1: Digestion de las grasash
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B) ACIDOS GRASOS

Los acidos grasos son acidos carboxilicos formados por cadenas de hidrocarburos
con un grupo carboxilo en un extremo. La sintesis de acidos grasos de novo ocurre
en el citoplasma y en el reticulo endoplasmico. Todos los mamiferos pueden
sintetizar acidos grasos saturados (AGS) en los que los productos finales son
generalmente acido palmitico (16:0) o acido estearico (18:0). EI malonil-CoA se
convierte, por accion del acido graso sintetasa (FAS), en acidos grasos de cadena
larga. El acido graso primario sintetizado por FAS es el acido palmitico, que se
alarga para formar AGS de cadena mas larga a través de elongasas. Estas enzimas
actuan en conjunto con las desaturasas de acidos grasos (FADS) para formar
acidos grasos mono- (MUFA) y poli-insaturados (PUFA). En los mamiferos, la
desaturacion de los acidos grasos implica que la A 5-eicosatrienoil-CoA desaturasa
(A5D o FADS1), la A6-oleoil (linolenoil) -CoA desaturasa (A6D o FADS2) y la A9-
estearoil-CoA desaturasa, introducen dobles enlaces en los carbonos C5, C6 y C9.
Al grupo terminal —CH3 se lo denomina carbono w (omega). Dependiendo de la
posicidn del primer doble enlace, hay series omega-9 (w-9 o n9) cuando el primer
doble enlace se encuentra en la posicion 9 del metilo terminal, omega-6 (w-6 o0 n6)
cuando el primer doble enlace se encuentra en la posicion 6 del metilo terminal y
omega-3 (w-3 o n3) cuando el primer doble enlace se encuentra en la posicién 3 del
metilo terminal, de los acidos grasos insaturados (25).

Los acidos grasos son constituyentes de los lipidos que forman las membranas
celulares, por lo cual son fundamentales durante la gestacion, la lactancia y la

infancia, en el crecimiento del tejido nervioso. La membrana celular esta formada
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por una bicapa de varias unidades de fosfolipido (PL). EI PL se compone de dos
cadenas de acilo graso unidas a una cabeza de glicerol marcada con un grupo
fosfato. El grupo fosfato esta unido a una molécula organica como colina,
etanolamina, inositol o serina. La cabeza de glicerol es hidrofilica, mientras que la
cola de acidos grasos es hidrofobica. La posicidn sn-1 del glicerol puede unirse a
una cadena de acilo saturada o insaturada, mientras que la posicion sn-2 siempre
esta unida a una cadena de acilo insaturada. La naturaleza de las cadenas de acilo
graso en el PL determina sus propiedades dinamicas, tales como compresibilidad

elastica, comportamiento de las fases y permeabilidad (25).

B-1) ACIDOS GRASOS ESENCIALES

Los acidos grasos esenciales (AGE) son aquellos que el ser humano no puede
sintetizar y debe incorporarlos en la dieta.

Los acidos grasos Omega-9 (w-9) no son esenciales ya que el cuerpo humano
puede introducir una insaturacién a un acido graso saturado en la posicién del
carbono 9 vy sintetizarlos a partir de una grasa saturada. Sin embargo, no pasa lo
mismo con los w-6 y w-3. Nuestro organismo no puede introducir insaturaciones en
dichas posiciones, por lo tanto, existen dos precursores, los acidos, linoleico (LN:
C18:2n6) y alfa linolénico (a LNL: C18:3n3), a los que llamamos esenciales,
provistos por la dieta (Figura 2). Esta ultima debe contenerlos en proporciones bien
determinadas, ya que su carencia o desbalance en la ingesta produce serias
alteraciones metabdlicas (26).

Los niveles de acido a LNL y DHA han demostrado ser el reflejo de la ingesta

alimentaria. Son biomarcadores de ingesta. Se ha demostrado que la cantidad
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relativa de DHA en las membranas de los globulos rojos se correlaciona
razonablemente bien con el contenido de DHA en el cerebro de los lactantes
alimentados con una ingesta constante de AGE/AGPICL (27).

Los AGE se encuentran en los ésteres de colesterol, fosfolipidos del plasma y
lipoproteinas mitocondriales. Todos los AGE tienen importantes acciones en el
transporte, metabolismo de las grasas, en las funciones inmunoldgicas y en la

conservacion de la funcion e integridad de las membranas celulares.

Figura 2: Elongacion y Desaturacion de acidos grasos esenciales

FAMILIA FAMILIA FAMILIA
ng9 nG n3
Acido Oleico Acido Linaleico Acido Linolénico
18:1n9 18:2n6 18:3n3
V \.-’_\.EDS \Laﬁos | a®ps
. v
20:1n9 18:2n9 18:3n6 18:4n3
E E E E
22:1n9 20:2n9 20:3n6 20:4n3
EL l.-’_\EDS A’DS LQEDS
24:1n9 20:3n% 20:4n6 (AA) 20:5n3 (EPA)
E E
W
22:4n6 22:5n3
E E
A%
24:4n6 24:5n3
A°DS APDS
W
24:5n6 24:6n3
— = B-Oxidacién =«
W
22:5n6 22:6n3 (DHA)

14



B-2) ACIDOS GRASOS POLIINSATURADOS

Los principales AGPICL, el ARA (C20:4n6) y el DHA (C22:6n3), pueden
incorporarse con la dieta o ser el producto de la elongacion y desaturacion de
cadenas de acidos grasos esenciales como el acido LN y el acido a LNL (Figura 2).
Los seres humanos pueden sintetizar ARA y DHA, principalmente en el higado, a
través de un complejo proceso metabdlico que involucra a los acidos grasos
esenciales y a las, A5D o FADS1 y A6D o FADS2 desaturasas, enzimas relevantes
que participan de dicho proceso (14).

La tasa de conversion de los precursores LN y a LNL a AGPICL, en los humanos,
es muy baja y se ve afectada por polimorfismos genéticos en los genes que afectan
la sintesis de AGPICL. Los grupos de genes mas importantes que afectan la
produccion de AGPICL codifican enzimas para la desaturacion de acidos grasos
(FADS1, FADS2, FADS3) y el alargamiento (ELOVL2). Se han identificado y
estudiado varios polimorfismos de un solo nucleétido (SNP) en estos genes,
especialmente el grupo de genes FADS (28).

Los SNP en los genes FADS reducen las sintesis del DHA y ARA disminuyendo la
actividad de las enzimas A5D y A6D. Los alelos menores de polimorfismo FADS
muestran una actividad de desaturasa menor que los alelos mayores de FADS. El
ARA es el mas afectado, con hasta un 28 % de variacion en los niveles de ARA en
sangre, atribuida a los polimorfismos de FADS. Se ha documentado una reduccion
de la sintesis de DHA y ARA asociada a estas variantes genéticas en
aproximadamente el 30 % de la poblacién de la Unién Europea, pudiendo ser

incluso mayor en Asia y México (29).
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La sintesis de ARA y DHA en las mujeres es mas eficiente que en los hombres
debido al control positivo activo que realizan los estrogenos sobre la actividad de
las desaturasas. Ademas, las mujeres pueden almacenar AGPICL durante el
embarazo y la lactancia, para asegurar un flujo adecuado de ARA y DHA al feto y al
recién nacido. Durante el embarazo, el transporte de ARA y DHA de la madre al
embrion y al feto se ve facilitado por proteinas transportadoras especificas que
mejoran la transferencia de estos acidos grasos a través de la placenta (27).

Es importante proporcionar cantidades adecuadas de ARA y DHA en los lactantes
alimentados exclusivamente con leche materna. El contenido de AGPICL en sus
tejidos depende de la leche materna. Los niveles de DHA en particular son sensibles
a la dieta materna. Como el DHA es esencial para el desarrollo normal de la funcion
visual y / o cognitiva y el ARA para el crecimiento 6ptimo, las madres lactantes

deben consumir cantidades apropiadas de ARA y DHA (30-31).

Actualmente los investigadores tienen acceso a técnicas para medir la
interconectividad eléctrica cerebral y la estructura y funcién del cerebro; técnicas
que no se utilizaron en los primeros estudios de la suplementacion con DHA y ARA.
En la cohorte del estudio DIAMOND se observaron efectos positivos de la
exposicion perinatal a DHA y ARA, lo cual sugirié que la exposicion temprana a DHA
y ARA en la infancia dio lugar a una funcidn cerebral mas coherente y

comprometida, mucho después que los nifios fueran destetados (32).

Los resultados mas recientes de un subconjunto de esta cohorte, que se sometieron
a estudios de estructura, funcion y metabolismo del cerebro, muestran efectos

positivos persistentes de la suplementacién a los 9 afios de edad. Tanto en estudios
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de potenciales evocados como en estudios posteriores de imagenes cerebrales a
los 9 anos, el grupo con suplementacion con DHA y ARA, tiene un rendimiento

cerebral consistentemente mas maduro y difiere mas del grupo de control (33).

Las fuentes de AGPICL pueden ser de origen animal, vegetal o microbiano. Los
pescados grasos como salmén, caballa, atun y sardina son excelentes fuentes de
w-3, especialmente de acido eicosapentaenoico (EPA: C20:5n3) y DHA. Las carnes
rojas son una fuente importante de acido docosapentaenocico (DPA: C22:5n3)
debido a su alto contenido de musculo. Los frutos secos y las semillas contienen
predominantemente lipidos en forma de almacenamiento. Las semillas de lino por
lo general contienen 45% -55% de LNL. El aceite de colza, el aceite de soja y las
nueces contienen un 10% de LNL. Las verduras de hoja verde contienen menos
lipidos, pero alrededor del 50% de su contenido lipidico es LNL. EI LN es abundante
en la naturaleza y esta presente en el aceite de maiz y aceite de girasol. Los acidos
grasos w-6 son abundantes en aceites, carnes, aves, cereales, nueces, semillas y
vegetales. El 85% - 90% del acido graso w-6 de la dieta esta representado por el

LN; proviene principalmente de aceites vegetales como girasol, maiz y soja (34,35).

El cerebro esta constituido en un 60% por lipidos estructurales. EIl DHA y el ARA
representan aproximadamente 20% del contenido de los acidos grasos del cerebro
y estan comprometidos en el neurodesarrollo temprano, promoviendo el desarrollo
neuronal, la reparacion y la mielinizacion. Estos acidos grasos no estan disponibles

para el metabolismo energético (36).
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El ARA y el DHA se acumulan rapidamente en el cerebro humano durante el tercer
trimestre del embarazo y en el periodo postnatal temprano, cuando la velocidad de

crecimiento del cerebro es maxima (37).

La composicién en AGE de los fosfolipidos de los eritrocitos refleja la composicion
de los demas tejidos y cualquier déficit nutricional que altere su contenido en el
organismo, afecta en forma mas precoz y pronunciada a las membranas de los

eritrocitos (38)

En la leche materna, el nivel de DHA y ARA disminuye durante los primeros meses
de lactancia, mientras que el nivel de LN y a LNL aumenta durante el mismo periodo
de tiempo. Estos cambios en la composicion de AGPI en la leche pueden reflejar
una adaptacion metabdlica en la madre para asegurar que los AGPICL sean
suministrados al feto y al recién nacido. Los AGPI w-3 parecen transferirse
selectivamente de la madre al feto y al neonato a través de la placenta durante el
embarazo, y a la leche materna durante la lactancia. Durante la lactancia, la madre
debe mantener sus propios requerimientos de AGPI y la acrecion continua de
AGPICL en el lactante. Se ha sugerido que el embarazo y la lactancia agotan las

reservas maternas de DHA (39).

B-2.1) DHA

Se origina como producto de la elongacion y desaturacidn de acido a-LNL. Los seres
humanos tienen una capacidad limitada para sintetizar DHA a partir de acidos
grasos esenciales; la principal fuente de DHA es la dieta. Transportado por la sangre

como un componente de las lipoproteinas, el DHA se puede almacenar en los
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tejidos adiposos. En comparacién con otros tejidos corporales, la retina y el cerebro
contienen una alta proporcion de DHA. ElI DHA se encuentra principalmente
formando parte de los fosfolipidos de membrana en la sustancia gris cerebral,
esterificando a la fosfatidil-etanolamina, fosfatidilcolina y fosfatidilserina de las
membranas mielinicas y constituye el 35% de los acidos grasos totales en las
membranas sinapticas (40). Debido a su composicion altamente insaturada, el DHA
adopta una forma tridimensional que es diferente de la de otros acidos grasos en

las membranas celulares (figura 3).

Figura 3: Forma tridimensional de la molécula del DHA

(Dibujo realizado por M.C. Viegas Caetano)

En las células de los foto-receptores de la retina, por ejemplo, el DHA facilita, dentro
de la membrana, el cambio conformacional provocado por una sefial luminosa.
Ademas de sus efectos en la retina y el cerebro, el DHA también reduce la
inflamacién, mejora la funcién inmunolédgica y optimiza el metabolismo celular

(41,42).

La conversion de a-LNL a DHA es mas efectiva en mujeres jovenes que en hombres
jovenes; en el caso de los lactantes la tasa de conversion es variable (43,44). Se
han identificado muchos factores que afectan la tasa de conversion, por lo tanto,

una conversion pobre, implica que el DHA necesita ser consumido preformado.
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En los seres humanos, el peso del cerebro aumenta de 100 g a las 30 semanas de
gestacion a unos 1.100 g a los 18 meses de edad. El DHA se acumula en el cerebro
y la retina en el ultimo trimestre de embarazo y en el primer trimestre postnatal.
Durante este periodo, el contenido de DHA en el cerebro aumenta de 900 pg /g (90
mg en total) a 3,000 ug / g (3,300 mg en total). Esto representa un aumento de 35
veces en el DHA total del cerebro. La tasa estimada de acumulacion de DHA en el
cerebro humano en el ultimo trimestre del embarazo es de 15 a 22 mg / semana.
Esto se relaciona con el periodo mas activo de la division de las células del cerebro.
Por lo tanto, se cree que un suministro adecuado de DHA durante este periodo es
esencial para el crecimiento normal, el desarrollo y la funcidn neuroldgica y visual;
y el aprendizaje. Un menor contenido de DHA se asocia a un desarrollo cognitivo y
una funcién visual disminuidos. El DHA afecta la funcion y la fisiologia celular y
tisular a través de numerosos mecanismos, que incluyen alteraciones en la
estructura y funcién de la membrana, en la funcién de la proteina de la membrana

y en la senalizacion celular y en la produccion de mediadores lipidicos (45).

Los pescados grasos son la fuente dietética mas rica de DHA, por lo tanto, la ingesta
de DHA esta muy influenciada por el consumo de pescado. En la mayoria de las
poblaciones occidentales, el consumo de pescados grasos es relativamente
pequeio, sélo 15 a 25% son consumidores regulares. La leche materna contiene
DHA vy el porcentaje en la misma dependera del estado nutricional de la madre. Un
analisis de los datos de 65 estudios de mas de 2,400 mujeres de todo el mundo
arrojé una concentracion media de DHA en la leche materna de 0,32 + 0,22 %,

respecto del total de acidos grasos, con un rango de 0,06 a 1,4% (15).
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Hay estudios que indican que las mujeres en edad reproductiva pueden convertir
hasta el 9% del acido a-LNL en DHA; sin embargo, con una ingesta de acido a-LNL
de 1 g/d, que es lo usual en las mujeres de Estados Unidos, no pudieron sintetizar
mas de ~ 90 mg / dia de DHA. Tomando en cuenta que la necesidad de DHA durante
el embarazo se aproxima a 300 mg / dia, ésta ingesta habitual de a-LNL en mujeres
de Estados Unidos, logra menos de la mitad de sintesis necesaria de DHA,

comprometiendo asi la acrecion del mismo en el feto (46).

Al MD. y colaboradores (47) informaron que el contenido de DHA en el fosfolipido
plasmatico materno era menor en las mujeres que habian tenido embarazos
multiples que en las primerizas. Esto podria indicar que las reservas corporales
maternas son importantes para mantener el estado de DHA en plasma, y que éstas

pueden ser erosionadas por embarazos multiples.

Tomando en cuenta que desde hace afios se enfatiza la importancia del
amamantamiento para lograr mejores resultados en el neurodesarrollo y cociente
intelectual; Jensen y colaboradores encontraron que un suplemento de 200 mg de
DHA por dia en mujeres estadounidenses podria aumentar el DHA de la leche hasta
~ 0.3% del total de acidos grasos, que es la cantidad recomendada por la Autoridad
Europea de Seguridad Alimentaria (EFSA) para conseguir un 6ptimo desarrollo

visual (48).

B-2.2) ARA

El ARA es uno de los acidos grasos mas abundantes en el cerebro y es esencial

para el crecimiento cerebral. Durante los primeros meses de vida este AGPICL w-6
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debe ser aportado preformado en la dieta debido a la baja actividad de las enzimas
A5D y A6D desaturasas, lo que genera una baja conversion de ARA a partir de su
precursor el acido LN. EI ARA ejerce un rol modulador de la sefializacién y la division
celular, es precursor directo del acido adrénico (C22:4 n-6), el cual se encuentra en
grandes cantidades en los lipidos mielinicos, especialmente en fosfatidiletanolamina
(PE) y fosfatidilcolina (PC), necesario para el desarrollo neuronal. El ARA tiene un
rol fundamental en el desarrollo del tejido neural (49,50). Se ha descrito un potencial
rol protector del ARA en el envejecimiento neuronal a través de la preservacion de

la fluidez de las membranas de células del hipocampo (51).

El ARA a nivel cerebral, tiene directa relacion con los niveles de PC. Algunas
bicapas lipidicas intracelulares incluyen PC y ARA (ARA-PC) formandose una
estructura que desempefia el rol de segundo mensajero y participa en la
potenciacion a largo plazo de las sinapsis en la regién CA1 del hipocampo. Se ha
descrito, ademas, que el ARA libre puede activar protein-quinasas y canales ionicos
e inhibir el reciclaje de neurotransmisores, contribuyendo asi a una mejor funcion
de la transmision sinaptica (52).

El ARA también es esencial para el desarrollo neuronal, ya que es el responsable
directo de la activacién de la sintaxina-3, una proteina de la membrana plasmatica
involucrada en el crecimiento y la reparacion de las neuritas, proceso esencial en la
neurogénesis y en la transmision sinaptica (52).

En los lactantes de 0-6 meses el ARA debe ser suministrado en la dieta dentro de
un intervalo de 0,2 y 0,3% del valor caldrico total, utilizando como criterio de ingesta

adecuada la concentracion de ARA preformado presente en la leche materna. El
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ARA, como el DHA, esta siempre presente en la leche humana, aunque en una
cantidad variable que es determinada, principalmente, por la alimentacion de la
madre y el periodo de lactancia. En el estudio realizado por Brenna et al (15) se
reportd una concentracion media de ARA, respecto del total de acidos grasos, de
0,47 = 0,13%, informando también, una menor variabilidad en los niveles de ARA

de la leche materna en comparacion con los niveles de DHA.
B-3) ACIDOS GRASOS SATURADOS

B-3.1) SINTESIS

La sintesis y la degradacion de los acidos grasos comienzan y terminan con el
Acetil- CoA, un compuesto proveniente de los carbohidratos, de la oxidacion de
acidos grasos o de la degradacion de aminoacidos. Es un proceso endergonico, en
el cual se gasta energia en forma de ATP y se utiliza NADPH como agente reductor.
El Malonil-CoA, que aporta carbonos a la biosintesis, se sintetiza a partir de Acetil-
CoA en una reaccién que requiere energia proveniente de la hidrélisis del ATP.

Originalmente se pensoé que la biosintesis de acidos grasos saturados se efectuaba
en la mitocondria por simple reversion de las etapas de beta oxidacion. Sin
embargo, hoy se conoce que la sintesis completa de acidos grasos saturados a
partir de acetato activo ocurre en el citosol, en érganos tales como higado, glandulas
mamarias, tejido adiposo, rindn y pulmaon, siendo mas activa en tejido adiposo.

La biosintesis de acidos grasos es un proceso que ocurre en etapas. Comienza con
la unién de una molécula de Acetil CoA a un resto de cisteina de la enzima

condensante y luego la adicién repetida de Malonil CoA vy la pérdida de CO2.
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El acido palmitico es el principal producto de este sistema. Los C16 y C15 son
provistos por el Acetil-CoA y los restantes 14 carbonos por el Malonil-CoA.

El cuerpo humano puede sintetizar casi todos los acidos grasos que requiere a partir
del acido palmitico, mediante la combinacion de mecanismos de elongacion,
desaturacion e hidroxilacion que tienen lugar en el reticulo endoplasmico y en la

mitocondria, a excepcion de los acidos grasos esenciales (26).
B-3.2) ACIDO PALMITICO

El acido palmitico, presente en las estructuras del tejido nervioso, cumple una
funcién especifica: para moverse en un medio graso como el SNC, las proteinas
necesitan de un proceso llamado palmitoilacién. La palmitoilacion (ver Figura 4) es
la adicién covalente de un acido graso de cadena larga, preferentemente palmitato,
a un residuo de cisteina mediante una unién tioester, denominandose S-
palmitoilacién. La adicion de un residuo hidrofébico sirve para dirigir proteinas a
secciones, de organelas intracelulares 0 membrana plasmatica, ricas en colesterol
(balsas lipidicas). La unién de los residuos de palmitoilato es catalizada por palmito
acil-transferasas (PAT) especializadas y la despalmitoilacién por palmitoil-protein-
tioesterasas (PPT) especificas (53).

Figura 4: Modificacion de una proteina por palmitoilacion
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Un estudio reciente que combina datos de 15 analisis protedmicos sugiere que al
menos el 10% de los productos genéticos conocidos se modifican por palmitoilacion.
Es de destacar que no existe un tipo especifico de proteina, ni ninguna funcion
celular, que predestine una proteina para la palmitoilacion. Los objetivos neuronales
para la palmitoilacion incluyen proteinas pre sinapticas, proteinas citosélicas, como
las proteinas quinasas y proteinas de estructura, asi como proteinas integrales de
membrana como los receptores de neurotransmisores o canales ionicos (54).

Hay evidencias que las sinapsis recién formadas pueden regular el dinamico
proceso de palmitoilacion de proteinas en periodos criticos del desarrollo temprano,
incluyendo la disminucién de la palmitoilacion de GAP-43, proteina especifica del
crecimiento axonal presente en los conos de crecimiento. Es decir, que el proceso
es regulador de funciones muy importantes. El acido palmitico participa de los

procesos de palmitoilacion, gliogénesis, sinaptogénesis y mielinizacién (55).

El acido palmitico es también un componente importante de la leche materna;
representa alrededor del 25% de los lipidos en su composicién, de los que 60-85%

se encuentra en la posicidon sn-2 del triacilglicerol (56).

Los triacilgliceroles de la leche materna, con su acido palmitico en la posicion sn-2,
son digeridos por la lipasa pancreatica; ésta —por su accion sobre los carbonos 1y
3— produce la hidrdlisis de los acidos grasos y libera acidos grasos saturados, tanto
palmitico y estearico como sn-2-monoacilgliceroles, los cuales luego formaran
micelas mezcladas con las sales biliares que seran adecuadamente absorbidas.

Contrariamente a este camino, en las leches de formula fabricadas con aceite de
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palma, el acido palmitico de los triacilgliceroles en la posicién sn-1 y sn-3, al ser
hidrolizado, forma acido palmitico libre. Estos acidos grasos libres se unen al calcio
en un proceso de saponificacion y forman un complejo no absorbible que contribuye
a la baja absorcion de calcio y grasas, a la menor ganancia de peso y al
endurecimiento de la materia fecal. La consecuencia fisiologica es la disminucion
de la biodisponibilidad de calcio, que tiene un efecto negativo demostrable también

en el esqueleto (57).

Desde hace anos se enfatiza la importancia del amamantamiento para lograr
mejores resultados en neurodesarrollo y cociente intelectual. También se
consideran factores como peso de nacimiento, duracion de la gestacion, educacion
materna y situacion socioecondmica (58). Estos hallazgos se complementaron con
imagenes morfo-métricas del cerebro de adolescentes que habian sido
amamantados durante su infancia, observandose un incremento volumétrico de la
sustancia blanca, de la sustancia gris subcortical, y del espesor cortical del l6bulo

parietal (59, 60).

Existe evidencia cientifica de que la nutricién temprana y el estilo de vida, cuando
actuan durante periodos de la vida sensibles de mayor plasticidad como es la
primera infancia, tienen un efecto de programacion duradera sobre etapas
posteriores y capacidad de influir en la salud y el riesgo de enfermedad futura. Hoy
se considera que los primeros 1000 dias de vida constituyen una ventana de
oportunidad para la prevencion de enfermedades en la edad adulta. Por tanto,

mejorar la nutricion ofrece importantes oportunidades preventivas (61)
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La mayoria de los ensayos clinicos han establecido la evaluacion del desarrollo
cognitivo a los 18 meses, a pesar que una significativa parte de las capacidades
cognitivas se manifiestan mas tarde. Recientes publicaciones, que evaluan el
desarrollo cognitivo entre los 18 meses y 6 afios, demostraron beneficios en
aquellos nifos que habian sido suplementados con AGPI cuando lactantes, al
compararlos con los que no habian sido suplementados (62,63).

Sabiendo que el perfil lipidico depende de la ingesta, evaluar el nivel porcentual de
acidos grasos de la madre a través de su membrana de globulo rojo y leche materna,
y del lactante en la membrana de sus eritrocitos; implica poder tomar medidas para
realizar una intervencién precoz en la poblacion estudiada y asi mejorar el estado
nutricional tanto de la madre como del lactante.

Estimar la ingesta alimentaria es un desafio complejo, sobre todo a nivel
poblacional. La seleccion apropiada del método para evaluarla depende del tipo de
informacion requerida (64). Debe considerar particularidades de la poblacion
objetivo, modalidad de implementacidn, recursos humanos y financieros disponibles
y capacidad de procesamiento de datos (65).

Diferentes versiones de instrumentos de evaluacion de la ingesta como
cuestionarios de frecuencia de consumo (CFC), recordatorios de 24-h, registro de
consumo diario, historia dietética, encuestas breves y combinaciones de los
mismos, son métodos frecuentemente usados. Todos tienen fortalezas y

debilidades que afectan su aplicacion especifica (65,66).
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OBJETIVO GENERAL:

Relacionar el perfil de acidos grasos en membrana del glébulo rojo (MGR) y leche
de madres en periodo de lactancia (MPL), con el perfil de acidos grasos de
membrana del glébulo rojo de lactantes de 3 meses de edad, con lactancia materna

exclusiva.

OBJETIVO ESPECIFICO:

Evaluar el consumo de grasas de las madres que se asisten en el sistema publico
de salud de la provincia de Bs As y su relacién con el perfil bioquimico de acidos

grasos en membrana del globulo rojo y leche materna.

HIPOTESIS:

La distribucion porcentual de acidos grasos poliinsaturados, hallados en la leche
materna, se relaciona con el perfil de los mismos en MGR de la madre y con la
distribucion porcentual de los acidos grasos del glébulo rojo del lactante; y el
consumo de acidos grasos de la dieta se relaciona con la distribucion porcentual de

acidos grasos en la MGR de la madre y la composicion lipidica de la leche materna.
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METODOLOGIA

Tipo de estudio: observacional, analitico de corte transversal.

Poblacién: MPL y sus hijos de 3 meses de edad que concurren a sus controles en
el Observatorio de Salud de la Madre y el Nifio del IDIP, Hospital de Nifios Sor Maria

Ludovica de La Plata, Ministerio de Salud/CIC- PBA.

Criterios de inclusién: Madres sanas, mayores de 18 afos, que aceptaron

participar del estudio y lactantes sanos, con peso de nacimiento = 2500 gr., de
término (>37 semanas de gestacion), con antecedentes feto-neonatales normales,

lactancia materna exclusiva durante los tres primeros meses de edad.

Criterios de exclusién: Se excluyeron aquellas madres que presentaban

enfermedades cronicas y lactantes con infecciones agudas (dentro de los 15 dias
previos a la incorporacién al estudio), tratamiento antibiético, antecedentes feto-
neonatales patologicos, anemias no nutricionales, diagnostico o estudios en curso
de alteraciones o entidades genéticas, sin lactancia materna exclusiva y aquellos

cuyos padres no aceptaron participar del estudio.

Tamaio muestral: El estudio estuvo disefado para tener una potencia de 90% con

una confianza del 95% para detectar una correlacién de 0.5 entre el nivel de acidos
grasos de la madre y el nivel de acidos grasos del nifio. El tamafio minimo de la

muestra fue de 38 madres y 38 nifos.

Aspectos Eticos: El proyecto conté con el aval del Comité Institucional de Revision

de Protocolos de Investigacion del IDIP y se desarrollé conforme a los principios
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proclamados en la Declaracion Universal sobre Bioética y Derechos Humanos
(UNESCO 2005), la declaracion de Helsinki de 2005 y su revision de Fortaleza
(2013), las Guias Operacionales para Comités de Etica que Evaltan Protocolos
(OMS 2000), normas CIOMS y la Ley 11044 de la Provincia de Buenos Aires
(Aspectos éticos de la investigacion en seres humanos), entre otras, y sus sucesivas
enmiendas vy clarificaciones. Se prestd especial atencién a lo normado por la Ley
Nacional 25326 de Proteccion de Datos Personales, su decreto reglamentario y
restantes normas que la complementan. La recoleccion de datos personales se
realizé de acuerdo al articulo 3°.

Las mujeres en periodo de lactancia firmaron un consentimiento informado, por ellas
y sus hijos, aceptando participar del estudio.

Técnicas e instrumentos de recoleccion:

Estado nutricional antropométrico

Lactantes: Se evalu6 en todos los nifios el peso y talla. Se construyé los
indicadores Talla/Edad (T/E), Peso/Edad (P/E), Peso/Talla (P/T) y se analizaron

utilizando los puntos de corte de las referencias internacionales (67)

Madres en periodo de lactancia (MPL): Las madres fueron evaluadas segun el
indicador IMC (68) Para estimar el indice de Masa Corporal (IMC) se hizo la divisién
entre el peso en Kg por el cuadrado de la talla en metros (Kg/m2).

El peso (kg) se tomé con vestimenta liviana (que fue sustraida del peso total)
empleando balanza digital de alta precision (Tanita BF350). La talla (cm) se midio

de pie, descalza, con los pies juntos y los brazos relajados a los lados del cuerpo,
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manteniendo la cabeza en el plano de Franfort con estadiémetro portatil (SECA S-
213).

Determinaciones bioquimicas:

A las madres participantes del estudio se les realizd6 una extraccién de 5 ml de
sangre que se recogié en un tubo con EDTA (acido etilen-diamino-tetra-acético)
como anticoagulante y se tomé una muestra de leche, entre la 9-12hs am, utilizando
la técnica de vaciado completo de una mama.

A los lactantes participantes se les hizo una extraccién sanguinea, 2 ml recogidos
en EDTA.

Los acidos grasos de MGR vy leche materna se extrajeron mediante la Técnica de
Folch (69), a través de sucesivas extracciones con solventes organicos vy
evaporaciones a sequedad, para luego ser derivatizados con trifluoruro de boro y
transformados en metilésteres. Luego de ser extraidos en éter de petrdleo se
analizaron en un cromatografo de gases con detector de llama (FID), Agilent 7890.
Se utilizaron estandares de metilésteres de 99% de pureza (C4-C24, Sigma-Aldrich)
como control. La cuantificacion se realizé utilizando las areas de los picos
recuperadas automaticamente de un integrador acoplado al cromatografo. Los
resultados se expresaron como porcentajes de cada acido graso respecto de los

totales detectados.

Consumo alimentario en las madres:

Se evalud la ingesta de alimentos precursores o fuente de omega 3 [precursores:

tipo de aceite, consumo especifico de aceite de canola, semillas de lino y calabaza;
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fuente de DHA: pescados tipo azul (salmoén, atun, arenque, trucha) y frutos secos]
con un cuestionario de frecuencia de consumo cualitativa mensual (seleccion
simple) (70). También se las interrogd para saber si estaban suplementadas con

acidos grasos.

Necesidades basicas insatisfechas:

Hogares con Necesidades Basicas Insatisfechas (NBI): son aquéllos que
presentaron al menos una de las siguientes condiciones de privacion: 1)
Hacinamiento: se refiere a los hogares habitados por mas de tres personas por
habitacion 2) Vivienda: son los hogares que habitan una vivienda de tipo
inconveniente pieza de inquilinato, vivienda precaria u otro tipo, lo que excluye casa,
departamento y rancho 3) Condiciones sanitarias: hogares que no tienen ningun tipo
de retrete. 4) Asistencia escolar: son los hogares que tienen al menos un nifio o nifia
en edad escolar (6 a 12 afios) que no asiste a la escuela. 5) Capacidad de
subsistencia: hogares que tienen cuatro o mas personas por miembro ocupado,

cuyo jefe no hubiese completado el tercer grado de escolaridad primaria (71).

Analisis estadistico:

Los datos fueron procesados mediante el programa estadistico R version 3.5.1. Los
acidos grasos presentes en los eritrocitos se agruparon en: acidos grasos
saturados: C14:0, C15:0, C16:0, C17:0, C18:0, C20:0, C22:0, C24:0; acidos grasos
mono-insaturados: C16:1n7, C18:1n9 cis y trans, C20:1n9, C22:1n9, C22:1n9,
C24:1n9 y poliinsaturados divididos en dos grupos, Omega 6: C18:2n6 cis y trans,

C18:3n6, C20:2n6, C20:3n6, C20:4n6, C22:2n6 y Omega 3: C18:3n3, C:20:3n3;
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C20:5n3, C22:6n3. Los niveles de acidos grasos se informaron como porcentajes
del total de acidos grasos.

Considerando que el valor promedio de DHA de las muestras que manejamos en
nuestra poblacion (16) estan muy por debajo del valor promedio mundial dado por
Brenna y col. (0,32 £ 0,22) (15), decidimos utilizar, de forma arbitraria, como punto
de corte el tercer cuartil (0,20%) de la distribucion de DHA de nuestras leches.
Luego utilizamos este punto de corte para comparar el porcentaje de DHA en la
membrana del glébulo rojo entre los lactantes que consumian leches con DHA por
encima o debajo de ese punto de corte.

Las variables cualitativas se informaron como frecuencias y porcentajes. La
normalidad de cada variable se analizé por el test de Shapiro-Wilk. Las variables
con distribucién normal se informaron como media + desvio, mientras que aquellos
datos no paramétricos se informaron como mediana (IQR: intervalo intercuartilico).
Para la comparacion entre grupos se usaron los tests de Student o Mann- Whitney,
segun correspondiera. Para analizar las correlaciones entre los porcentajes de
acidos grasos se utilizaron las correlaciones de Pearson o Spearman segun la
distribucion de las variables. En todos los casos se considero significativo un p-
valor < 0.05.

RESULTADOS:

Se estudiaron 45 binomios mama-bebé y 45 leches donadas por las mismas
madres, con una mediana (RIQ) para la edad de 25 afios (21-31), que ofrecian
lactancia materna exclusiva. El 51% de los lactantes eran de sexo femenino con
una mediana para la edad de 3,19 (3,06; 3,45) meses. Las caracteristicas de la

poblacion se detallan en las Tablas 1y 2.
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Tabla 1: Caracteristicas antropomeétricas y socioeconomicas de las madres
estudiadas

Mediana (RIQ)
VARIABLE Media £ DS
Peso (Kg) 61,3 (57,05; 75,95)
Talla (cm) 155,58 + 5,89
IMC 26,14 (23,90; 31,87)
Educacion:
Primaria Completa 34 (76%)
N° de Convivientes 4,00 (3,00; 5,00)
N° de Habitaciones 2,00 (2,00; 3,00)
NBI 30 (68%)

Tabla 2: Caracteristicas antropométricas de los lactantes a los 3 meses

VARIABLE Mediana (RIQ)
Media £ DS
Peso (Kg) 6,55 (5,95; 7,30)
Talla (cm) 62,21 +2,35
Z peso 0,37 (-0,61; 1,41)
Z talla 0,48 +1,10

Se determind la composicion porcentual de acidos grasos en la MGR de la madre y
el lactante; y en las leches donadas. Los resultados muestran el porcentaje de los
acidos grasos de forma individual y agrupados segun su tipo de insaturacion en:

saturados, mono-insaturados, poli-instaurados totales, como también la sumatoria
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de Omega 6 y de Omega 3. Se establecié el indice Omega 6/Omega 3 para las

muestras de MGR y para las de leche. Los resultados se muestran en las Tabla 3.

Tabla 3: Composicién porcentual de acidos grasos en membrana de globulo rojo

de madres y lactantes.

MADRES LACTANTES
ACIDO GRASOS Mediana (RIQ) Mediana (RIQ)
Media * DS Media * DS
C14.0 0,77 £ 0,28 0,68 +0,23
C16:0 24,98 (22,85; 28,22) 25,08 (23,68; 26,78)
C18:.0 21,02 (19,00; 23,42) 20,42 (19,20; 22,13)
C18:1n9 cis 14,60 (13,69; 15,88) 13,09 (12,18; 13,80)
C18:2n6 trans 0,91+0,13 1,06 £ 0,25
C18:2n6 cis 13,03 £ 1,66 11,22 £1,85
C20:3n6 2,01 +£0,55 2,16 £ 0,41

C20:4n6 (ARA)

15,69 (11,61; 16,80)

18,71 (16,74; 20,45)

C24:1n9

1,69 + 0,56

1,74 + 0,36

C22:6n3 (DHA)

2,54 £ 1,04

3,84 £ 1,04

AG Saturados

45,80 (42,98:53,34)

47,03 (44,89; 50,34)

AG Monoinsat.

18,61 (16,79;20,19)

14,79 (13,94; 15,51)

AG Poliinsat. Totales

34,74 (27,86; 37,98)

37,45 (35,19; 39,59)

>Omega 6

31,95 (25,85; 34,50)

33,33 (31,75; 35,80)

>Omega 3

2,54 £1,04

3,79+ 1,04

Omega 6/ Omega 3

11,94 (10,16; 17,44)

9,38 (7,30; 10,36)
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Las muestras de leche fueron tomadas en el mismo rango horario (de 9 a 12 am) y

por vaciado completo de una mama; con un tiempo medio de lactancia de 93 (84-

95) dias, y una mediana de 28,8 (16,35; 40,5) g/L de contenido graso. El contenido

graso se calcul6 utilizando el valor de crematocrito (72) y la formula: Contenido de

grasa (g/l) = ((crematocrito (%) - 0,59) / 0,146)

La composicion porcentual de acidos grasos en las leches donadas se muestra en

la tabla 4.

Tabla 4: Composicidn porcentual de acidos grasos en la leche materna

ACIDO GRASO EN Mediana (RIQ)
LECHE MATERNA Media + DS
C10:0 0,72+0,23
C12:0 4,61+1,74
C13:0 0,03 (0,02; 0,03)
C14:0 5,88 +2,08
C14:1n9 0,25+ 0,11
C15:0 0,32 + 0,09
C15:1n10 0,09 0,03
C16:0 20,78 + 2,55
C16:1n9 2,17 +0,63
C17:0 0,53 £ 0,14
C17:1n10 0,36 £ 0,11
C18:0 8,58 (7,66; 9,31)
C18:1n9 trans 0,91 (0,35; 1,04)
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ACIDO GRASO EN

LECHE MATERNA

Mediana (RIQ)
Media * DS

C18:1n9 cis 31,58 (29,36; 33,11)
C18:2n6 trans 0,06 (0,05; 0,12)
C18:2n6 cis 20,31 £ 5,17
C18:3n6 0,13 (0,09; 0,17)
C18:3n3 0,62 (0,41; 0,96)
C20:0 0,21 £ 0,04
C20:1n11 0,29 (0,27; 0,32)

C20:2n6 0,4 +0,09
C20:3n6 0,47 £ 0,11
C20:4n6 (ARA) 0,46 + 0,09
C20:3n3 0,04 £+ 0,01
C22:0 0,06 + 0,02
C20:5n3 0,05 £ 0,02
C22:1n9 0,06 (0,06; 0,07)
C22:2n6 0,05 (0,04; 0,05)
C24:1n9 0,1 (0,06; 0,11)

C22:6n3 (DHA)

0,14 (0,12; 0,2)

AG. Saturados

36,32 + 3,87

AG. Monoinsat.

34,87 (31,63; 36,57)

AG. Poliinsat. Totales 22,83 +5,55
>Omega 6 21,89 + 5,29
>Omega 3 0,79 (0,56; 1,11)

Omega 6/ Omega3 26,96 + 9,92
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La mediana de DHA, en las leches, fue de 0,14 (0,12; 0,2) %, so6lo 3 de las muestras
superaban el 0,30% recomendado. Los lactantes que consumieron leches con
contenido de DHA menor a 0,20% tuvieron una mediana de 3,30 (2,80; 4,41) % de
DHA en MGR y los que consumian leches con un porcentaje mayor a 0,20%,

tuvieron una mediana de 4,56 (4,20; 5,21), con un p-valor de 0,0043.

Sin embargo, cuando se evalud el porcentaje de DHA en la MGR de las madres y
se los agrupd, a dichos valores, segun las leches producidas por ellas, con un
contenido mayor o menor al 0,20% de DHA, no se encontré diferencias

significativas, p-valor 0,1286.

Se determiné la ingesta alimentaria de las madres a través de un cuestionario de
frecuencia de consumo mensual (seleccion simple). El resultado de la ingesta de
lipidos totales y acidos grasos se detallada en la tabla 5.

Tabla 5: Ingesta de lipidos totales y acidos grasos en la dieta materna

Mediana (RIQ)
Media £ DS
54,08 + 30,88

Lipidos totales (%)

Acidos Grasos Saturados (%) 10,54 (6,83, 17,89)

Acidos Grasos Mono 14,46 (8,92; 20,08)
insaturados (%)
Acidos Grasos Poli- 5,65 (2,27; 8,62)

insaturados (%)

Acido Linoleico (%)

4,82 (1,73; 8,34)

Acido Linolénico (%) 0.32(0,20;0,51)

Acido Araquidénico (%) 0,07(0,03;0.14)

Acido Docosahexaenoico (%) 0,01(0,00;0,04)

El consumo de alimentos precursores y fuente de DHA en las madres fue
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desestimable. Sélo el 12% consumi6é pescado en el ultimo mes (s6lo merluza),
ningun pescado del tipo azul (salmén, atun, arenque, trucha) y ninguna recibio
suplementacién especifica ni consumioé aceite de canola, semillas de lino o calabaza
y frutos secos (alimentos proveedores de acido linolénico). El unico aceite
consumido era aceite de girasol, fuente de omega 6.

Correlaciones

Se realizaron correlaciones entre todos los porcentajes de acidos grasos presentes
en las MGR de la madre y los lactantes, como asi también de las leches. Todos
ellas se encuentran, de forma completa, en el ANEXO 1 y sus respectivos p-valor
en el ANEXO 2. Las tablas 6, 7 y 8 muestras las correlaciones significativas entre
los mismos acidos grasos de las diferentes muestras.

Tabla 6: Correlaciones entre AG de MGR del lactante y leche materna

AG membrana de
glébulo rojo del AG leche materna Correlacién p-valor
lactante
C14:0 C14:0 0,14 0,739
C16:0 C16:0 -0,31 0,036
C18:0 C18:0 0,01 0,946
C18:1n9 cis C18:1n9 cis -0,33 0,028
C18:2n6 trans C18:2n6 trans -0,10 0,526
C18:2n6 cis C18:2n6 cis -0,04 0,782
C20:3n6 C20:3n6 0,21 0,186
C20:4n6 (ARA) C20:4n6 (ARA) 0,13 0,383
C24:1n9 C24:1n9 0,14 0,415
C22:6n3 (DHA) C22:6n3 (DHA) 0,39 0,008
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AG membrana de

glébulo rojo del AG leche materna Correlacién p-valor
lactante

AG Saturados AG Saturados -0,11 0,463

AG Monoinsat. AG Monoinsat. -0,18 0,246
AG Poliinsat Totales AG Poliinsat Totales -0,18 0,226
YOmega 6 > Omega 6 0,15 0,331
yOmega 3 > Omega 3 -0,06 0,709
Omega 6/ Omega 3 | Omega 6/ Omega 3 0,05 0,732

Tabla 7: Correlaciones entre los AG de la MGR materna y los AG de la leche

AG membrana de

glébulo rojo de la AG de la leche Correlacion p-valor
madre
C14:0 C14:0 0,71 0,073
C16:0 C16:0 0,02 0,912
C18:0 C18:0 0,16 0,226
C18:1n9 cis C18:1n9 cis 0,06 0,677
C18:2n6 trans C18:2n6 trans -0,21 0,251
C18:2n6 cis C18:2n6 cis 0,19 0,213
C20:3n6 C20:3n6 0,03 0,857
C20:4n6 (ARA) C20:4n6 (ARA) 0,16 0,299
C24:1n9 C24:1n9 -0,32 0,136
C22:6n3 (DHA) C22:6n3 (DHA) 0,28 0,066
AG Saturados AG Saturados 0,05 0,751
AG Monoinsat. AG Monoinsat. -0,06 0,709
AG Poliinsat Totales AG Poliinsat Totales 0,01 0,962
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AG membrana de

glébulo rojo de la AG de la leche Correlaciéon p-valor
madre
>Omega 6 >Omega 6 0.01 0,935
>Omega 3 >Omega 3 -0,28 0,066
Omega 6/ Omega 3 Omega 6/ Omega 3 -0,31 0,040

Tabla 8: Correlaciones entre AG de MGR del lactante y los de MGR materno

AG membrana de

AG membrana de

glébulo rojo del glébulo rojo Correlacion p-valor
lactante materno

C16:0 C16:0 0,20 0,194

C18:0 C18:0 0,18 0,241
C18:1n9 cis C18:1n9 cis -0,08 0,603
C18:2n6 trans C18:2n6 trans -0,06 0,733
C18:2n6 cis C18:2n6 cis 0,44 0,003
C20:3n6 C20:3n6 0,48 0,001
C20:4n6 (ARA) C20:4n6 (ARA) 0,29 0,056
C24:1n9 C24:1n9 -0,44 0,052
C22:6n3 (DHA) C22:6n3 (DHA) 0,24 0,109
AG Saturados AG Saturados 0,23 0,128
AG Monoinsat. AG Monoinsat. -0,25 0,105
AG Poliinsat Totales AG Poliinsat Totales 0,21 0,174
>Omega 6 >Omega 6 0,16 0,282

> Omega 3 2 Omega 3 0,24 0,109
Omega 6/ Omega 3 Omega 6/ Omega 3 0,04 0,785
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Se encontro una correlacion positiva y significativa entre el porcentaje de DHA de la
MGR del lactante y el porcentaje de DHA de la leche (r=0,39; p-valor 0,008); como
asi también entre la sumatoria de los w-3 de la membrana del glébulo rojo del
lactante y el porcentaje de DHA que contenian las leches (r=0,39; p-valor 0,008).
El DHA de la MGR de las madres y el porcentaje de DHA de sus leches guardan
una correlacion positiva con tendencia a ser significativa (r=0,28 p=0,066).

No se encontro correlacidn significativa entre el cociente w-6/ w-3 de las membranas
de los lactantes y el mismo cociente de las leches. Tampoco hubo correlacién
significativa entre el cociente w-6/ w-3 de las membranas de los lactantes con el
mismo cociente de las membranas de globulo rojo de las madres (r=0,04 p-
valor=0,785). En cambio, se encontré una correlacién negativa, significativa, entre
el cociente w-6/ w-3 de las de las leches y el mismo cociente de las membranas de
glébulo rojo de las madres (r=-0,31 p=0,0403) (ver Grafico 1).

Grafico 1: Correlacién entre w-6/w-3 de las leches y w6/w3 de la MGR materna
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No hubo correlaciones significativas entre el porcentaje de acido linoleico (precursor
del acido araquiddnico) y el porcentaje de ARA, ya sea entre la MGR del lactante y
la leche, o entre la MGR de la madre y la leche.

Si hubo una correlacion positiva, significativa, entre el porcentaje de acido linoleico
de la MGR de la madre y el porcentaje del mismo en la MGR del lactante (r=0,44

p=0,003).

DISCUSION

El hallazgo principal en esta tesis fue el bajo porcentaje de DHA [0,14 (0,12;0,2)] en
las leches de las madres estudiadas, en concordancia con el bajo consumo de
alimentos fuente de DHA; se encontré ademas una tendencia estadistica positiva
en la correlacién (r=0,28; p=0,066) entre el DHA de la leche y el DHA de la MGR de
la madre. La relacion w-6/w-3 de la leche materna y w-6/w-3 de la MGR de la madre
presentaron correlacion negativa (r=-0,31; p=0,040).

También se hall6 una correlacion positiva significativa entre el DHA de la leche y el
DHA de la MGR del lactante. Cuando las leches presentaron un porcentaje de DHA
mayor o igual a 0,20%, los lactantes tenian un aumento significativo del DHA en su
MGR.

La disponibilidad de AGPICL para los lactantes esta directamente relacionada con
la transferencia de los mismos, desde la madre, a través de la leche materna (14,
73). En los paises con ingresos medios o bajos, el consumo de acidos grasos
esenciales en las mujeres embarazadas y en lactancia, en especial w-3, es
inadecuado (74,75). Al analizar este trabajo, se observé una baja ingesta de

alimentos fuente natural de DHA, como pescado o mariscos y ninguna madre
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estudiada estaba suplementada. Se encontré una mayor ingesta de alimentos ricos
en acidos grasos w-6, especialmente aceites como el de girasol, lo cual podria
producir una reduccion de la capacidad de la madre para transferir DHA a su
descendencia durante la lactancia (76). Estudios realizados por Kim D. (77) y Judge
MP (78) indican que, en caso de haber un alto consumo de AG w-6, habria una
limitacion de la biosintesis de los w-3, ya que los w-6 y w-3 compiten por las mismas
enzimas en sus respectivas vias de sintesis, resultando en impedimentos para el
metabolismo de los AGPICL w-3.

Los niveles de AGPICL en MGR de las madres observado en el estudio, en especial
DHA (2,54 +1,04), estaba por debajo de los valores hallados en trabajos realizados
en la region por Barrera C y col en Chile (5,80 £ 0,04) (14), Krasevec JM y col. en
Cuba (6.80 £ 1.24) (79) y Pontes P.V y col. en Brasil (80) (4.67 £ 0.5). La baja tasa
de bioconversion de a LNL en DHA observada a través de estudios realizados con
trazadores de is6topos estables, muestran que solo el 1% - 4% de a LNL dietético
se convierte en DHA; sabiendo que la conversion de a LNL a DHA aumenta durante
el embarazo, no se encontré que la suplementacion materna con a LNL durante el
embarazo sea efectiva para aumentar la concentracion de DHA en sangre en
mujeres embarazadas o sus recién nacidos (81). Por lo tanto, el DHA deberia ser
aportado a través de la dieta, ya que la concentracién en la LM no es constante y
varia con la ingesta materna (82).

La ingesta recomendada para el periodo de embarazo y de lactancia por la
Organizacion Mundial de la Salud es de 300 mg/d de DHA y 200 mg/d de EPA (83).
Basandonos en los datos de bajo consumo de productos marinos ricos en w-3 en la

poblacion materna estudiada, deberiamos considerar que la suplementacion con
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AGPICL w-3 es fundamental para cubrir los requerimientos durante el periodo de
embarazo y lactancia, dados los multiples beneficios que aporta al desarrollo
cerebral y visual, y extendiéndose durante los primeros afios de vida.

Las leches analizadas en nuestro estudio presentaron niveles de DHA similares a
los hallados por Gaete G. M y col (84), que obtuvieron un porcentaje de DHA de
0,16 + 0,05 %, en leche de madres chilenas, con lactancia materna exclusiva
durante la cuarta semana post parto; y Bosch V y col (85), que estudiaron a madres
venezolanas con 8 semanas de lactancia y estratos socio-econdmicos bajos,
encontrando un porcentaje de DHA en las leches de 0,17 + 0,09. Estas poblaciones
presentaron caracteristicas similares a las nuestras: dietas ricas en carbohidratos y
pobres en grasas.

Si bien nuestras leches estaban por debajo de la media mundial (0,32%) reportada
por Brenna JT, et al (15), el s6lo hecho que la cantidad de DHA fuera mayor o igual
a 0,20%, aumento la acrecion del mismo en la membrana del globulo rojo del
lactante [3,30 (2,80; 4,41) % a 4,56 (4,20; 5,21), con un p-valor de 0,0043]. La
cantidad relativa de DHA en las membranas de los gldbulos rojos se correlaciona
con el contenido de DHA en el cerebro (27); es decir que este hallazgo podria tener
un impacto positivo en la neurogénesis, sinaptogénesis y mielinizacién de los
lactantes con lactancia materna exclusiva, como lo demuestran otros autores
(86,87).

Los niveles tisulares de acidos grasos en una mujer durante la lactancia estan
directamente relacionados con su dieta, su capacidad de reserva y su utilizacién
metabdlica de los acidos grasos. Por lo tanto, los acidos grasos movilizados del

tejido adiposo que circulan en la sangre, como acidos grasos no esterificados, son
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posiblemente fuentes directas importantes de acidos grasos de cadena larga para
la glandula mamaria (14). Quizas, esto explica la tendencia a correlacionar
positivamente entre el DHA de la leche y el DHA de la MGR de la madre (r=0,28;
p=0,066.

En cuanto al acido araquiddnico hemos observado que los valores encontrados en
la leche materna (0,46 + 0,09 %) son similares a los reportados en la por Brenna JT,
et al (15), en el cual, segun datos de 65 estudios en leche materna de 2474 mujeres,
la concentracion media de ARA fue 0,47 + 0,13%. Segun Del Prado M. y col, nivel
de ARA en la leche materna es mucho mas estable que el nivel de DHA. Esta
estabilidad en la leche materna es biolégicamente importante porque proporciona
ARA preformado de manera constante en un momento en que el crecimiento y
desarrollo del cerebro es critico. La mayor parte del ARA en la leche materna no
deriva del acido LN de la dieta, sino de las reservas maternas de ARA (88).

Sin embargo, tuvimos algunas diferencias entre los valores de ARA hallados en la
MGR de las madres [15,69(11,61; 16,80) %] y de los lactantes [18,71(16,74; 20,45)
%] respecto a la bibliografia. El estudio de Torres AG (89) en mujeres brasilefias,
presenta valores medios inferiores de ARA (11,52 + 1,79 %) en las membranas,
igual que el estudio de Barrera C (14), en mujeres chilenas (11,8 £1,3 %). Lo mismo
ocurre con la media de ARA en la MGR de los lactantes; los valores reportados por
Pontes P.V (79) en lactantes brasilefios (ARA= 13.77 = 3.7) y Jakobik V. (90) en
lactantes hungaros (10.38 £ 3.59) fueron inferiores.

La relacion w-6/w-3 de la leche materna manifest6 una correlacién negativa
significativa con la relacion w-6/w-3 de la MGR de la madre (r=-0,31; p=0,040). La

cual podria justificarse tomando en cuenta que la ingesta de acido linoleico ha
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aumentado considerablemente en las dietas occidentales, que el consumo de aceite
de girasol es la eleccidn primaria de las madres estudiadas y si, ademas,
consideramos la naturaleza competitiva del ARA y DHA, cuando ambos estan
disponibles, la membrana incorporara preferiblemente DHA (91). Por lo tanto,
cuanto mayor sea el resultado de la relacion w-6/w-3 de la leche, menor sera el
resultado en la MGR debido al acrecion del DHA en la misma.

El patrén general de la composicion de acidos grasos saturados de la leche materna
y de la membrana de los eritrocitos de las madres del estudio, fue similar al
informado por Torres AG y colaboradores (89) en su trabajo realizado en una
poblaciéon de mujeres lactantes brasileras [Leche= C16:0 (19,7%£1,7), C18:0
(6,284+1,07) / MGR= C16:0 (24,9+2,49), C18:0 (13,2+1,88)]. Sin embargo, vemos
una diferencia con el estudio realizado por Barrera C y col. (14) en una poblacion
de madres chilenas, en donde los niveles acido palmitico fueron superiores; podria
ser atribuido a las diferencias en el tipo de alimentos consumidos [Leche= C16:0
(25.1£2.8), MGR= C16:0 (31.4%3.2)].

Los acidos grasos saturados presentes en la MGR de los lactantes coinciden con
los valores que obtuvimos en un estudio publicado en el afio 2016 (C16:0=
22,5+£3,00; C18:0= 19,941£3.04), tomando en cuenta que la poblacion estudiada
corresponde al mismo hospital en el que se realiz6 el estudio, y que las madres, que
amamantaban a esos lactantes, tuvieron un patron de alimentacion similar (92). Los
resultados también coinciden con los expresados por Jakobik V y col. (90) en su
estudio de composicion de membrana en lactantes hungaros (C16:0= 26,46+4,47;
C18:0= 21,161£4,35) y en el de Pontes P.V (80) que llevd a cabo su estudio en

lactantes brasileros nacidos a término (C16:0= 27.67+£2.1; C18:0= 19.27+1.4).
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CONCLUSION

La distribucion porcentual del DHA hallado en la leche de la madre, se relaciona con
la distribucion porcentual de dicho acido graso en la MGR de la madre y la MGR del
lactante. El aumento del % de DHA en la leche materna por sobre el 0,20% produjo
un aumento significativo en el mismo acido graso correspondiente a la MGR del
lactante.

Confirmamos que el consumo de acidos grasos de la dieta se relaciona con la
distribucion porcentual de acidos grasos en la MGR de la madre y la composicidn
lipidica de la leche materna. El bajo consumo de alimentos fuente de DHA y la no

suplementacion resultaron en un bajo porcentaje de w-3 en leche y MGR maternos.
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ANEXO 1: Correlaciones

CORRELACIONES LECHE
‘cwot Jexzou Je13oL Jeador [eadat Jeasor Jeasie [ci60t [ci61ndL [cazoL [ca7anoL [c180L [c181ngtt [C181n9cl [c182n6tL [c182n6e [C183n6L [C183n3L [c200L [c20in1iL [c202L [c203n6L [c204n6L [C203n3L [c220L [c205n3L [c221n9L [c222L [c241n9L [C226n3L saturadost [monosatL [omegabL [omega3L [polinsatl. [coc_Omegl
[c14088 001 007 029 010 004 00l 010 033 039 02 00 01 048 024 027 014 00 004 000 051 043 029 014 0% -012 046 078 059 025 021 000 028 013 005 013 001
(c16088 030 019 -015 -003 037 -016 021 031 -039 024 0% -014 002 -048 019 03 001 029 003 001 011 004 009 033 019 005 003 003 -020 027  -027 049 036 02 037 -008
Ci6198B | 029 03¢ 030 017 050 -007 054 002 006 051 049 012 00 047 030 07 042 054 -049 056 037 019 003 -100 O4LNA 0% 091 01 051 007 049 015 083 017 02
(c17088 028 002 -001 008 013 020 029 002 -017 030 005 03 003 -027 000 001 -014 020 025 003 -003 033 013 004 021 019 02 013 006 023 020 028 001 030 004 -041
(c18088 018 017 -007 015 005 005 002 006 -020 -005 Q1 001 019 -016 016 008 -012 007 013 019 -025 03¢ 018 008 007 041 009 029 014 028 003 019 007 002 008 009
C181n9tBB | 029 -0,06 082 010 001 -007 -005 023 -018 -008 034 027 037 06  -049 015 037 08 029 037 048 -020 -026 069 064 046 067 044 004 -019 020 05 014 08 023 0,79|
Ci81n9cBB | 015 007 005 003 020 018 013 -025 031 025 03 011 021 033  0l5 031 007 021 -001 -0 008 010 -009 004 007 006 006 023 017 03 020 038 030 015 032 -008
Cign6tBB | 021 015 015 007 017 000 011 -001 002 025 008 004 023 005 010 -02 032 023 020 035 02 019 -001 028 06 017 0l 037 023 003 003 01 02 0% 02 014
Ccgn6cBB | 013 000 001 003 015 002 -001 -003 001 006 011 003 032 004 003 004 000 010 -007 -0 07 017 0l5 02 028 012 016 028 02 010 002 003 003 01 -004 011
Ic20088 049 073 NA 009 -068 -068 -080 -023 070 -067 09 015 100 089 078 03 08 067 -061 061 073 052 012 050 08 09 067 091 030 024 020 08 036 067 049 049
BEBE [C203n6BB | -021 010 008 008 030 005 014 027 030 015 015 006 003 029 019 031 012 004 002 003 -005 021 015 015 005 028 011 010 040 037 019 033 03 000 031 009
C20an6BB | 008 001 047 005 020 002 012 004 020 005 015 001 -009 020 005 -029 020 -029 -008  -003 000 031 013 02 006 001 0l 02 037 019 007 020 027 023 029 019
(caa088 042 -001 013 020 033 023 051 002 014 -03 008 023 010 043 014 005 -006 004 013 065 070 021 014 08 0l 062 02 -031 027 000 024 041 006 002 007 005
C241n988 | 014 012 -034 007 000 010 011 008 009 018 018 012 026 016 004 028 005 027 023 003 021 002 -010 006 -030 008 031 -020 014 012 016 017 027 028 029 0,16|
c226n388 | 016 013 014 004 016 000 004 028 046 004 038 010 009 038 008 023 QL 011 011 03 06 020 000 O 007 011 006 02 008 039 020 08 02 006 021 003
saturadosBB| 029 017 019 009 019 007 010 -019 035 012 023 006 -0 03 007 02 016 023 008  -008 007 -030 -009 032 007 025 005 014 027 038 01 035 025 016 0% 013
monosatBB | 016 -016 -001 -006 048 011 016 001 013 016 082 007 025 010 002 009 024 023 019 04 013 003 Q0 017 021 027 00 -05 -020 024  -001 018 008 020 008 019
omega6BB | -0,13 -002 020 000 002 -006 003 -001 013 -006  -006 -0,02 006 013 005 016 015 024 -016 006 017 029 014 -029 -009 005 001 027 031 017 0,01 015 015 020 016 023
omega38B | 016 013 014 004 016 000 004 028 046 004 038 010 009 038 008 023 QL 011 011 03 0l 020 000 O 007 011 006 02 008 039 020 08 02 006 021 003
polinsatsB | 014 007 020 -005 006 -007 -002 010 027 006 005 -006 007 026 -2 019 002 -02 019 019 02 0% 007 031 002 006 003 02 028 027 004 02 07 017 018 018
coc OmegB8| 013 022 009 014 017 001 010 -029 046 005 043 011  -003 038 009 012 021 002 008 037 014 004 010 007 013 017 012 009 009 03 016 043 011 004 010 005
CORFELACIONES | MAMA,
CHHONCIEOMIEIn3] CIT0M CI830M CIBInStM CIEEInScI182n6th 18206220 InTIR203nEACZ04nEN C24 InIMZ226n3M stur adosinonos athymegathomegaIMpolins atM:oc_Omegls
CHH0BE | 100 01 045 016 027 0.50 0,38 0.2z 032 -0,16 024 014 023 0.26 -0,04 -0.21 0.3 0.26 0,31 0,07
CieoBE | 00 020 074 0,04 0,23 0.55 -0.02 -0,10 0,02 016 -0.30 -018 0,03 -0.12 013 <012 0,18 012 017 0,06
CienSBEH MNA 032 097 035 027 -1,00 046 -0,19 042 0.73 0,01 0,14 -0.78 0,15 -0.12 <010 0.25 0,15 018 020
CIi70EE 100 0,56 0,94 0,65 023 050 0,03 0,13 033 0,25 024 042 0,15 -0,39 0,40 0,30 0,17 0,39 013 0,40
Ci0ER 0| 025 005 009 08 024 -0.04 0,00 -0.05 020 015 -0.10 012 -0.04 020 -0.13 0,04 -0,04 -0,05 0,01
Cigtn3tBl NA 067 1,00 032 046 1.00 042 059 =030 -0.91 045  -0.61 1,00 -0.43 0,63 0,03 -0.51 043 0,53 0.64
Cigin3cB 013 043 0,30 014 0.43 050 008 012 -022 01 -0.3  -0.35 -0.28 -0,35 044 028 0.3 -0,35 -0,34 0,24
cCig2n6tB 001 0K 008 004 0,08 0.26 0.52 -0,06 -0.02 018 027 025 o 013 013 0% -0.35 0,13 -0.34 0,04
Ci82n6cH #88 838 022 -041 -0.39 037 0,04 0,00 044 018 0,12 017 027 0.30 045 018 0.24 0.30 027 0,23
C200BB | NA 022 100 -048 0,75 0.50 015 081 007 A 00 022 A, 043 054 007 030 0,48 0,32 087
BEEE |C203n6B -044 030 -032 0,07 -0.42 052 0,05 -0.13 -0.03 0,04 0.48 017 030 0,36 -0,32 013 027 0.36 0.31 010
C204nEEE| -021 #88 040 003 0,25 032 0.15 019 -0.02 0,34 0,21 029 -0.48 0.08 0,27 0,28 0,10 0,08 003 0,07
C240BB | 100 033 100 033 021 A 0,40 -0,01 -0,04 0,09 0,25 023 042 -0,36 0.50 -032 -0.21 -0,36 0,25 0,28
ca241 ngz -0 on  -007 032 =006 010 02e 007 015 031 010 044 om 0,26 0,28 0.35 om 0.3 on
C22en3BEB| 007 -021 -055 002 -0,33 043 015 -0.14 -0.07 023 0285 0.2e 0oz 024 -0,22 012 015 0,24 LAH 0,17
saturadosg 0,21 028 044 003 0,24 0w 0m 003 0,05 0.3 0,25 013 015 -0,15 023 015 -0,12 0,15 012 0,10
monosatBy -0 0,31 045 037 0,27 013 0,12 0,12 028 030 003 -0,31 047 0,35 0.3 0,25 0,13 -0,35 013 036
omegsEEE 033 #88 034 003 024 0,17 0.4 0,02 013 0 0,30 024 -0.29 018 0,35 0,25 016 0,16 017 0.4
omega3BE 007 -021 -085 003 033 043 0,15 -0.14 007 023 025 026 007 0.24 022 012 0,15 0,24 017 017
polinsatEE| 033 #8#8 -052 005 -0.30 025 015 -0,09 0,15 005 0,35 026 022 0.20 033 0,18 0.20 020 0,21 013
coc_Omegl -021 001 030 -0 0.25 053 013 0,10 015 0.1 013 -0.16 -0.22 -0,14 0,07 003 008 0,14 -0.09 0.04
CiooL 091 010 O0m 0,05 0,26 02 0,28 -0.21 -0,23 0,32 -0,33 -0,07 0,03 =004 022 -0,06 027 -0,04 -0,.25 0,13
cizoL 081 008 025 -0n 0,23 -0,31 0,09 om -0.25 0,15 -0,33 o0 017 0,06 LA 0,03 -0,18 0,06 0,15 -0.21
C30L 087 -0 MA 013 0,18 =100 041 0,34 012 =075 -0,35 0,19 -0.55 002 015 -0,03 0,23 002 022 0,09
Ci4oL 071 000 000 003 0,28 0,04 0.23 007 -0,38 007 -038 010 <030 002 017 0,29 0,28 0,02 0,26 0,20
CI141L 0% 04 008 017 0,14 039 013 0,10 01 0,24 017 0,05 0,01 0.05 0,12 o2 0,05 0,05 0,08 0,00
C150L 020 001 002 020 003 0,49 018 003 004 028 003 021 <008 002 0,00 0,24 -on 0,08 0.1 0,08
CIsiL 022 005 004 006 010 0.24 012 -0,13 002 032 0,10 0.01 004 007 0,10 om 0,18 0,07 0.7 -0,06
CisoL 028 002 003 006 0,15 0.0 025 0,10 008 0.0 021 -0.18 023 0.4 0,06 017 0.05 014 007 0,00
CI16n3L | -003 -002 0,06 002 023 0.m 0.1z 0,05 -0.03 0,03 023 -0,08 013 013 -0,09 0.6 000 013 002 -0.04
Ci7oL 00 007 -018 022 0,06 032 0,24 =002 013 -0,19 003 -0,06 0,04 0,04 -0,06 0H on 0,04 on 0,08
Ci7iniOL | 028 -002 -027 013 0,20 032 0,35 -0,15 <021 -0,18 0,10 0,04 <002 0,00 =009 0,23 0,05 0,00 005 0,01
Cis0L 046 001 024 0,26 08 0,30 0,34 0,04 0,13 0,27 01 012 0,10 022 009 00m 0,02 0,22 -0,04 0,24
Ci3nGtL 000 o015 021 012 0,07 055 0,23 0,14 0,08 -0.1 -0,36 022 0,00 -0,25 0,4 0,20 0,22 0,25 -0,20 0,15
C13InScL 01 002 0,00 0,14 021 0,08 0,08 0,18 023 0,29 0,33 0,04 022 0,04 0,03 0,12 023 0,04 0,20 0,08
Cig2nbtl | -002 003 -008 003 0,04 022 0.02 -0.21 0,12 0,08 018 009 026 0,03 002 -0.01 0,08 003 0,08 -0,08
C182n6cl 075 010 -002 013 -0.04 0.0 033 0,08 0,13 013 008 0,06 0,03 0.0 0.0 -0.20 0,01 om 0,01 002
C133n6L 023 003 010 023 0,12 0,00 0,28 0,04 0,10 0,18 0,08 013 012 o 00 -0.03 0,02 o.f 000 0,23
LECHE |C18nil 006 020 -005 032 016 002 0.03 R ] -0.20 0,20 007 027 012 -0,33 018 0,02 0,22 -0,33 -0.20 0.33
C200L 025 002 -020 035 020 -0.0% 0.15 -0.04 -0 0,13 0,15 004 -0z 0,12 0z -0.08 0,00 012 -0.02 0,08
C201n1iL 020 017 007 020 015 0,58 0.48 008 -0.07 -0.23 -0,02 022 027 020 0.17 -0.17 -0, -0.20 0,02 024
c2o2L 025 007 -008 0. 0,02 0.24 0.m 0,03 0,03 0,05 0,03 0,05 on =002 0,05 0,09 0,03 0,02 0,03 0,06
C203n6L | 0,77 -020 024 0,04 0,05 028 0,21 0,03 <018 0,049 0,03 0,21 0,04 0.31 -0,09 0,10 002 0,31 007 -0.38
C204n6L | 0,26 -007 039 -008 0,05 0,15 -0.27 -0,05 0,10 0,06 0,22 0,16 0,15 019 -0,01 0,20 0,19 0,13 014 -0.35
C203n3L | NA 002 NA 013 009 MA 032 0,21 0,25 0,34 000 020 038 0,02 -0.m 016 0,15 002 0,13 032
c2zo0L 043 020 003 038 013 0,14 -0,01 0,07 012 028 007 005 0,16 018 0,44 0,34 0.05 0,18 002 030
C205p3L | 100 -021 -045 001 007 -0.50 025 0,08 017 0,33 020 009 0,10 042 0,16 015 -0,04 042 0,04 -0,25
C22in3L 077 008 -046 06 0,28 010 016 0,34 002 -05% 033 023 003 0,00 013 -0 0,04 0,00 -0,04 0,00
c222L 100 035 -1.00 -013 0.01 100 026 027 014 007 032 032 -0.20 022 -0.17 0,38 -0,10 022 -0.07 0,25
C24in3L | -036 -008 000 002 -0.13 044 018 007 0,04 -0.10 013 012 032 0.04 -0.8 0,05 008 0,04 003 00
C22en3L 01 007 -0 000 -0.21 -0.41 -0,10 -0,07 016 0,14 018 010 0,01 0.zs -0.16 017 -0 0.28 003 0,26
saturadod 0.79 -002 000 014 0,03 0.08 o3 0,10 -0.25 -0,05 -0,06 -0.12 oot 0.m 0,05 0.19 -0,07 0.01 -0,06 -0,
monosatl | -004 001 0,07 021 018 (R ]] 012 -0.14 0,16 -0.38 024 -0.m 021 -0.01 0,00 -0.08 0,14 0.0 012 on
omegabL| -073 010 -003 018 0,04 00 -0,39 0,04 0,18 0,13 0,05 0,05 0,03 0,02 0.0m 013 0,01 0,02 0,01 002
omega3l | -0M 020 -027 03 on -omn 0,01 012 -0.20 024 01 -0.20 02 -0,28 0.4 0,04 -0,19 0,28 017 0,31
polinsatl] -083 012 012 008 004 005 -0,37 0,05 012 01z 005 003 004 om 003 019 om om 0.0 004
coc Ome 010 -017 015  -0.23 0,05 oM 0,18 0,08 0,15 =01 008 021 003 015 -0 007 010 015 012 -0.31
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ANEXO 2: p-valores

P-VALORES Teche
C100L_C120L C130L C140L C141L C150L C151L C160L C161n9L C170L C171n10L C180L C181n9tL C181n9cL C182n6tL C182n6cl C183n6L C183n3L C200L C201n11L C202L C203n6L C204n6L C203n3L C220L C205n3L C221n9L C222L C241n9L C226n3L saturadosL monosatl omegabl omega3l polinsatl coc_Omegl
C14088 0962 0814 0526 0739 0906 0975 0,744 0256 0,167 0454 0,156 0,881 0,987 0063 0140 0313 0635 0258 0784 0295 0013 0222 0392 0,746 0324 0,646 0,986
16088 0,043 0223 0507 0859 0,015 0308 0,202 0,036 0,008 0,117 0,001 0,345 0,888 0,001 0219 0,016 0,931 0,052 0843 0,968 0,490 0,791 0,551 0,276 0,300 0823 0,859 0,903 0,199 0,071 0,069 0,001 0,016 0,150 0,014 0,583
C161n%8B | 0443 0373 0619 0670 0203 08B 0269 0951 0873 0160 0267 0761 0818 0197 0515 0660 0264 0131 0182 0118 0369 0633 0938 0,000 0356NA 0013 0030 0723 0364 082 0179 0691 0071 0668 0573
C17088 0,187 0929 0,985 0,704 0,550 0,341 0173 0944 0438 0,148 0,840 0,082 0,901 0,202 0,994 0955 0529 0357 0,231 0874 0684 0118 0531 0938 0445 0540 0420 0687 078 0,289 0,360 0184 0955 0154 0849 0,045,
18088 0229 0257 0751 0340 0774 0728 0891 0704 0188 0762 0514 0946 0282 0280 0304 0594 0432 0642 0391 0206 0108 0022 0243 0803 0682 0072 0635 0197 0383 005 084 0212 0657 0883 0608 0552
C181n9tBB 0,385 0637 0,184 0,766 0988 0,846 0,886 0,501 0,599 0,806 0376 0,429 0,418 0,037 0,122 0,666 0,266 0,000 0,382 0,263 0,158 0,562 0,443 0,131 0,088 0,300 0,097 0,325 0,904 0,584 0,554 0,079 0,688 0,001 0,501 0,003
C181n9cBB | 0334 0647 0819 0862 0188 0227 0436 009 0038 0095 0013 0472 0227 0028 0345 0040 0648 0160 0924 0972 0620 0499 0541 0902 0707 0808 0762 0310 0279 0027 0179 0011 0047 0323 0034 0579
|C182n6tBB 0175 0325 0,517 0652 0,294 0982 0524 0962 0,890 0,099 0,613 0,793 0,188 0,741 0,526 0,152 0,038 0,131 0,201 0,022 0,440 0,230 0,943 0,373 0,385 0479 0,553 0,102 0,158 0833 0,827 0,494 0,153 0,123 0,149 0,385
C182n6e88 | 0381 0995 0960 0819 0340 0891 0942 0839 0930 0708 0480 0829 0062 0813 0842 0782 0989 0520 0629 0917 0260 0250 0329 0426 0113 0609 0390 0215 0173 0501 0890 0858 0825 0440 079 0472
(C20088 0,265 0,063 NA 0,841 0,094 0092 0,032 0619 0,079 0,100 0,036 0,751 0,000 0,007 0,040 0,430 0,007 0,102 0,148 0,147 0,102 0,233 0,801 0,386 0,046 0,012 0,219 0,030 0,561 0,611 0,670 0,015 0,430 0,102 0,262 0,266
BEBE. (C203n6BB 0171 0526 0,722 0625 0060 0,769 0,394 0,075 0,051 0,337 0,380 0,692 0,881 0,058 0,242 0,042 0,445 0,784 0,910 0,836 0,751 0,186 0,336 0631 0,806 0,250 0,568 0,665 0,011 0,014 0,232 0,031 0,049 0,996 0,046 0,553
(C204n6B8 0,589 0,961 0,030 0,724 0,205 0897 0452 0816 0,193 0,722 0,358 0,933 0,595 0,189 0,771 0,054 0178 0,053 0,582 0,863 0,985 0,038 0,383 0,398 0,756 0,954 0411 0,336 0,017 0,204 0,670 0,183 0,069 0,134 0,054 0,209
c2a088 0067 0970 0679 0407 0153 0326 0027 093 0544 0119 0747 0337 0717 0057 0556 082 0815 0859 0588 0002 0001 0385 0566 0089 0572 005 0407 0353 0269 0985 0318 0074 0789 0942 0783 0827
C241n9BB 0435 0510 0,171 0,694 0988 0577 0547 0,657 0619 0,312 0317 0,510 0,216 0,347 0815 0,109 0,770 0117 0,174 0877 0,242 0,889 0,585 0,869 0,139 0,774 0,129 0,418 0415 0,484 0,348 0,326 0,123 0,109 0,093 0,347
lC226n388 | 0303 0409 0549 0784 0294 0985 0802 0061 0,002 0773 0014 0511 0619 0011 0596 0134 0443 0466 0456 0035 0312 0187 0997 0714 0718 0656 0758 0321 0632 0008 0183 0003 0153 0709 0157 0843
saturadosBB | 0,055 0,269 0,413 0,559 0,216 0641 0536 0,223 0,019 0,415 0,156 0,678 0,565 0,023 0,667 0,082 0,288 0,136 0,585 0,603 0,632 0,048 0,545 0,279 0,710 0279 0,779 0,524 0,087 0,028 0,463 0,017 0,102 0,282 0,084 0,379
monosatBB | 0302 0296 0980 0702 0248 0490 0331 0952 0380 0299 0923 0648 0143 0502 0893 0558 0111 0133 0219 0351 0393 0856 0493 0576 0236 0251 0932 0019 0214 008 097 0246 0609 0184 0588 0213
lomega6BB 0393 0915 0384 0975 0902 0,709 0844 0961 0412 0,717 0,712 0,881 0,741 0,378 0,770 0,292 0,340 0,115 0,309 0,690 0,265 0,051 0,350 0,340 0,623 0,843 0,977 0,229 0,050 0,268 0,936 0,342 0,331 0,180 0,281 0,124
lomega3BB | 0303 0,409 0549 0784 0294 0,985 0802 0061 0,002 0,773 0014 0511 0619 0,011 0596 0134 0443 0466 0456 0035 0312 0187 0997 0714 0718 065 0758 0321 0632 0,008 0,183 0,003 0153 0709 0,157 0,843
polinsatBB 0361 0,632 0391 0,726 0680 0625 0919 0,509 0,071 0,689 0,736 0,688 0,704 0,088 0,455 0223 0,881 0,147 0,212 0,213 0,116 0,082 0,652 0,306 0,930 0,788 0,858 0,347 0,080 0,075 0,775 0,052 0,252 0,274 0,226 0,247
coc_OmegBB| 039 0,138 0694 0352 0281 0945 0531 0056 0001 0745 0006 0458 0877 0011 0565 0440 0161 0916 0608 0011 0368 0777 0526 0824 0458 0483 0534 0680 0593 0027 0303 0003 0461 0776 0498 0732
P-VALORES MAMA
C140M C160M 161n9N C170M C180M (C181n9tM C181n9cM C182n6tM C182n6cMC201n11M C203n6M C204n6M C241n9M C226n3M saturadosiVmonosatM omegabM omega3M ‘ polinsatM  coc_OmegM
C140BB NA 0,636 0,550 0,655 0,354 0,667 0,184 0,507 0,293 0,713 0,405 0,635 0,524 0,361 0,905 0,468 0,281 0,361 0,273 0,805
C160BB 0,839 0,194 0,014 0,853 0,056 0,078 0,889 0,589 0,882 0,489 0,042 0,239 0,699 0,428 0,202 0,424 0,286 0,428 0,274 0,704
C161n9BB NA 0,398 0,149 0,054 0,485 0,000 0,215 0,758 0,260 0,269 0,977 0,728 0,223 0,695 0,761 0,818 0,517 0,695 0,635 0,600
C170BB 0,000 0,004 0,005 0,009 0,189 0,391 0,883 0,571 0,122 0,464 0,261 0,041 0,642 0,057 0,052 0,150 0,418 0,057 0,369 0,052
C180BB 0,702 0,092 0,894 0,652 0,241 0,473 0,779 0,983 0,736 0,372 0,316 0,500 0,565 0,782 0,188 0,214 0,796 0,782 0,730 0,974
C181n9tBB NA 0,024 0,000 0,543 0,157 0,000 0,196 0,060 0,368 0,089 0,165 0,048 0,051 0,125 0,037 0,788 0,112 0,125 0,096 0,033
C181n9cBB | 0,679 0,001 0,399 0,461 0,003 0,119 0,603 0,449 0,156 0,410 0,041 0,019 0,190 0,018 0,003 0,065 0,039 0,018 0,024 0,108
C182n6tBB 0,836 0,358 0,876 0,854 0,607 0,447 0,000 0,733 0,883 0,445 0,083 0,110 0,607 0,413 0,421 0,313 0,020 0,413 0,026 0,809
C182n6cBB | 0,038 0,018 0,538 0,028 0,008 0,263 0,816 0,998 0,003 0,417 0,443 0,257 0,207 0,044 0,002 0,245 0,112 0,044 0,078 0,054
C200BB NA 0,632 0,000 0,685 0,050 0,667 0,751 0,279 0,874 NA 0,679 0,632 NA 0,281 0,161 0,875 0,508 0,281 0,480 0,102
BEBE C203n6BB 0,386 0,053 0,399 0,722 0,005 0,120 0,761 0,485 0,836 0,843 0,001 0,267 0,165 0,019 0,035 0,410 0,077 0,019 0,046 0,510
C204n6BB 0,645 0,020 0,255 0,641 0,099 0,345 0,325 0,295 0,873 0,126 0,164 0,056 0,019 0,618 0,076 0,065 0,524 0,618 0,541 0,625
C240BB 0,024 0,091 NA 0,135 0,368 NA 0,079 0,977 0,859 0,764 0,287 0,320 0,689 0,118 0,025 0,175 0,364 0,118 0,280 0,241
C241n9BB 0,090 0,357 0,790 0,754 0,063 0,913 0,573 0,176 0,680 0,533 0,073 0,559 0,052 0,944 0,152 0,132 0,042 0,944 0,068 0,544
C226n3BB 0,879 0,167 0,100 0,891 0,029 0,192 0,337 0,423 0,635 0,309 0,098 0,089 0,740 0,109 0,151 0,443 0,337 0,109 0,278 0,269
saturadosBB | 0,645 0,062 0,204 0,864 0,113 0,619 0,952 0,875 0,769 0,165 0,093 0,219 0,491 0,332 0,128 0,338 0,444 0,332 0,383 0,493
monosatBB | 0,819 0,036 0,191 0,048 0,074 0,698 0,416 0,305 0,070 0,180 0,536 0,039 0,430 0,020 0,035 0,105 0,398 0,020 0,379 0,016
omega6BB 0,383 0,003 0,204 0,665 0,105 0,619 0,342 0,919 0,229 0,976 0,047 0,119 0,167 0,298 0,017 0,105 0,282 0,298 0,267 0,369
omega3BB 0,879 0,167 0,100 0,891 0,029 0,192 0,337 0,423 0,635 0,309 0,098 0,089 0,740 0,109 0,151 0,443 0,337 0,109 0,278 0,269
polinsatBB 0,383 0,007 0,120 0,803 0,047 0,456 0,338 0,626 0,330 0,830 0,020 0,079 0,311 0,188 0,025 0,247 0,197 0,188 0,174 0,380
coc_OmegBB| 0,645 0,923 0,392 0,561 0,101 0,097 0,394 0,564 0,321 0,634 0,225 0,306 0,296 0,367 0,645 0,833 0,592 0,367 0,571 0,785
c1ooL 0,004 0,515 0,971 0,791 0,089 0,726 0,059 0,229 0,125 0,142 0,025 0,636 0,872 0,797 0,140 0,678 0,069 0,797 0,092 0,394
C120L 0,028 0,701 0,490 0,586 0,055 0,360 0,565 0,945 0,107 0,515 0,028 0,953 0,414 0,706 0,257 0,571 0,245 0,706 0,322 0,174
C130L 0,333 0,483 NA 0,477 0,499 NA 0,063 0,203 0,612 0,001 0,119 0,406 0,053 0,929 0,406 0,901 0,316 0,929 0,349 0,713
C140L 0,073 0,981 0,991 0,879 0,085 0,905 0,126 0,684 0,011 0,768 0,010 0,509 0,154 0,875 0,265 0,059 0,060 0,875 0,085 0,187
C141L 0,756 0,387 0,831 0,377 0,367 0,271 0,412 0,565 0,478 0,274 0,277 0,747 0,968 0,734 0,401 0,267 0,734 0,734 0,717 0,985
C150L 0,675 0,946 0,938 0,297 0,855 0,127 0,280 0,859 0,807 0,205 0,863 0,171 0,772 0,584 0,982 0,113 0,477 0,584 0,464 0,675
C151L 0,632 0,760 0,931 0,748 0,528 0,563 0,268 0,480 0,884 0,154 0,556 0,958 0,865 0,653 0,545 0,941 0,279 0,653 0,289 0,731
C160L 0,541 0,912 0,940 0,746 0,323 0,968 0,104 0,579 0,624 0,958 0,160 0,242 0,289 0,354 0,717 0,268 0,744 0,354 0,657 0,984
C161n9L 0,784 0916 0,865 0,932 0,121 0,968 0,377 0,761 0,834 0,897 0,136 0,590 0,368 0,405 0,542 0,293 0,976 0,405 0,873 0,782
Cc170L 0,856 0,663 0,628 0,246 0,706 0,330 0,117 0,909 0,413 0,408 0,563 0,689 0,869 0,796 0,694 0,372 0,462 0,796 0,479 0,593
C171n10L 0,589 0,925 0,486 0,367 0,209 0,345 0,028 0,416 0,207 0,429 0,547 0,825 0,938 0,981 0,582 0,075 0,746 0,981 0,767 0,938
C180L 0,294 0936 0,497 0,176 0,226 0,375 0,024 0,808 0,393 0,226 0,488 0,449 0,656 0,141 0,548 0,971 0,888 0,141 0,799 0,112
C181n9tL 1,000 0,397 0,645 0,604 0,686 0,128 0,183 0,523 0,648 0,691 0,035 0,201 0,996 0,145 0,418 0,262 0,194 0,145 0,240 0,388
C181n9cL 0,819 0,904 1,000 0,473 0,158 0,800 0,677 0,320 0,136 0,184 0,029 0,792 0,295 0,792 0,832 0,440 0,137 0,792 0,197 0,601
C182n6tL 0,969 0,835 0,879 0,870 0,817 0,567 0,920 0,251 0,440 0,799 0,252 0,551 0,255 0,838 0,905 0,950 0,703 0,838 0,691 0,603
C182n6cL 0,053 0,516 0,746 0,334 0,787 0,738 0,008 0,796 0,213 0,573 0,708 0,709 0,883 0,961 0,966 0,185 0,928 0,961 0,928 0,890
C183n6L 0531 0,556 0,786 0,227 0,386 1,000 0,061 0,828 0,521 0,417 0,606 0,388 0,592 0,485 0,924 0,858 0,918 0,485 0,987 0,124
LECHE C183n3L 0,728 0,180 0,673 0,090 0,297 0,718 0,839 0,288 0,203 0,370 0,268 0,077 0,402 0,029 0,249 0,904 0,139 0,029 0,184 0,029
C200L 0582 0,885 0,582 0,063 0,196 0,883 0,312 0,811 0,481 0,576 0,315 0,770 0,581 0,422 0,429 0,591 0,997 0,422 0,901 0,600
C201n11L 0,667 0,260 0,840 0,288 0,336 0,076 0,001 0,666 0,643 0,306 0,921 0,153 0,205 0,189 0,260 0,256 0,947 0,189 0,899 0,117
C202L 0,588 0,631 0,838 0,949 0,896 0,507 0,936 0,864 0,619 0,821 0,832 0,769 0,599 0,882 0,764 0,555 0,854 0,882 0,848 0,693
C203n6L 0,043 0,190 0,504 0,840 0,767 0,412 0,157 0,881 0,237 0,685 0,857 0,163 0,845 0,035 0,568 0,506 0,916 0,035 0,671 0,010
C204n6L 0,568 0,662 0,266 0,696 0,734 0,667 0,074 0,796 0,528 0,787 0,150 0,299 0,484 0,207 0,959 0,192 0,213 0,207 0,357 0,020
C203n3L NA 0,956 NA 0,782 0,758 NA 0,279 0,590 0,405 0,458 0,988 0,513 0,531 0,953 0,963 0,629 0,620 0,953 0,672 0,283
C220L 0,508 0,257 0,876 0,095 0,284 0,695 0,969 0,722 0,530 0,310 0,705 0,766 0,546 0,318 0,011 0,053 0,769 0,318 0,910 0,086
C205n3L NA 0,384 0,545 0,975 0,779 0,667 0,282 0,784 0,477 0,347 0,394 0,704 0,774 0,062 0,506 0,532 0,872 0,062 0,865 0,286
C221n9L 0,225 0,759 0,437 0,514 0,137 0,870 0,405 0,103 0,918 0,011 0,071 0,217 0,907 1,000 0,326 0,106 0,814 1,000 0,822 0,994
C222L NA 0,109 0,000 0,528 0,958 NA 0,248 0,298 0,549 0,808 0,141 0,150 0,541 0,322 0,453 0,085 0,666 0,322 0,741 0,266
C241n9L 0,434 0,572 1,000 0,941 0,240 0,272 0,305 0,714 0,829 0,656 0,427 0,457 0,136 0,823 0,495 0,770 0,626 0,823 0,579 0,947
C226n3L 0,819 0,664 0,022 0,995 0,160 0,216 0,516 0,714 0,304 0,549 0,228 0,494 0,954 0,066 0,284 0,258 0,939 0,066 0,842 0,084
saturadosL | 0,036 0,919 0,996 0,470 0,549 0,862 0,035 0,560 0,097 0,833 0,708 0,395 0,957 0,971 0,751 0,219 0,654 0,971 0,689 0,949
monosatL 0,939 0970 0,841 0,283 0,250 0,738 0,414 0,431 0,292 0,077 0,111 0,966 0,332 0,956 0,986 0,709 0,354 0,956 0,432 0,469
lomegabL 0,060 0,517 0,804 0,347 0,815 0,738 0,008 0,805 0,243 0,573 0,745 0,750 0,876 0,909 0,941 0,240 0,935 0,909 0,926 0,898
omega3L 0,819 0,188 0,454 0,102 0,485 0,759 0,942 0,305 0,188 0,276 0,466 0,199 0,327 0,066 0,352 0,811 0,208 0,066 0,251 0,041
polinsatL 0,087 0434 0,749 0,347 0,815 0,883 0,012 0,792 0,245 0,563 0,762 0,844 0,860 0,961 0,854 0,213 0,965 0,961 0,962 0,779
coc_ OmeglL | 0,824 0,267 0,673 0,236 0,741 0,678 0,241 0,642 0,345 0,641 0,681 0,162 0,686 0,335 0,471 0,660 0,500 0,335 0,444 0,040
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