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Omega-3 polynenasycené mastné kyseliny a jejich G¢inky nejen na kardiovaskularni systém pfitahuji pozornost odborné i laické verejnosti
jiz fadu let. Vysledkem jsou tisice ¢lankl a fada monografii, které se zabyvaji predev§im vlivem konzumace omega-3 mastnych kyselin
rybiho (v mensi mie i rostlinného) plivodu na kardiovaskularni systém. ZvySeni konzumace rybich olejt i doplik(i s obsahem eikosapen-
taenové (EPA) a dokosahexaenové (DHA) kyseliny jsou soucasti vétsiny odbornych doporuceni pro prevenci kardiovaskularnich pfihod.
Pies mnozstvi dat z laboratornich, experimentalnich i klinickych studii pretrvava fada otazek. Jaky typ a forma omega-3 mastnych kyselin
je z hlediska kardiovaskularniho systému nejvhodnéjsi? Jaka je vhodna denni davka? Ktery z mnoha mechanizmu Géinku rybich oleji je
nejdllezitéjsi pfi snizovani rizika cévnich pfihod? Jaka je tolerance potravinovych dopliikii s obsahem rybich olejii? Na nékteré z mnoha
otazek se pokusime najit odpovédi v nasledujicim textu.
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Typy a zdroje omega-3
polynenasycenych mastnych kyselin

Uvodem jen velmi struéné biochemické pfipome-
nuti. Omega-3 mastné kyseliny patfi mezi polynena-
sycené mastné kyseliny s velmi dlouhym fetézcem.
Zékladni (a esencidlni) omega-3 mastnou kyselinou
je kyselina alfa-linolenova (ALA), ktera se vyskytuje
v potravinach rostlinného plvodu (viaské ofechy,
soja, fepka a jejich oleje). Produktem metabolizmu
je napfiklad kyselina arachidonova, jejiz dalsi me-
tabolity (eikosainoidy) maji v organizmu fadu ddle-
zitych funkei. ALA je prekurzorem dalSich omega-3
mastnych kyselin s jesté delSim fetézcem — kyse-
liny eikosapentaenové (EPA) a dokosahexaenové
(DHA), na néz je bohaté zejména rybi maso resp.
rybi tuk (losos, makrela, pstruh). Odhaduje se, ze
EPA a DHA jsou v rybim oleji zastoupeny v pome-
ru 2:3. Vzhledem k tomu, Ze méné nez 5% ALA je
v organizmu pfeménéno na EPA a DHA, je pfijem
poslednich dvou jmenovanych v potravé rovnéz vel-
mi dllezity (13).

Zé&kladné tedy mizeme rozliit omega-3 mastné
kyseliny na rostlinné (ALA) a rybi (EPA a DHA).

Omega-3 mastné kyseliny
a kardiovaskuldrni prevence

Existuje velké mnozstvi laboratornich, experi-
mentalnich i klinickych studii, které sledovaly vliv
podavani omega-3 mastnych kyselin na hladiny
rizikovych faktor(, funkci cévni stény, ale i na vy-
skyt korondrnich pfihod a ikt a také na celkovou
a kardiovaskularni umrtnost. Problémem téch-
to studii je ¢asto nespravny design, malé pocty
Uc¢astniki, nepfesna definice podavaného typu
a davky mastné kyseliny, absence kontrolni sku-
piny. Proto je tfeba pfi interpretaci vysledkd studii
byt opatrny.
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ProspéSnost konzumace ryb (a sou¢asné rybich
olejl) je zndma dlouhou dobu a byla dokladovana
rozsahlymi epidemiologickymi studiemi. V roce 1999
byla publikovana prace zkoumajici vztah celkové
a kardiovaskularni mortality ve vztahu ke konzuma-
ci ryb ve 36 zemich a bylo jednoznaéné ukazano,
Ze dieta bohatd na rybi pokrmy pfiznivé ovliviiuje
vSechny sledované parametry (20).

Nejdllezitéjsi informace pfinaseji randomizova-
né a kontrolované klinické studie. Studie DART sle-
dovala po dva roky 2033 muzl po akutnim infarktu
myokardu, ktefi byli ndhodné rozdéleni do skupiny,
jez byla poucena a zvysila pfijem ryb tak, ze bylo do-
sazeno denniho pfijmu EPA a DHA pfiblizné 900 mg
a do skupiny bez intervence. V intervenované skupi-
né poklesla mortalita 0 29% a incidence reinfarktu
0 32% ve srovnani s kontrolami (2).

Ve studii GISSI-Prevenzione bylo sledovéno
11323 osob s anamnézou infarktu myokardu, které
byly randomizovany k 0,85g EPA + DHA nebo k pla-
cebu. Po 3,5letech sledovani bylo ve skupiné lécené
rybimi oleji pozorovano vyznamné snizeni celkové
a kardiovaskularni mortality i po¢tu kardiovasku-
larnich pfihod. Pfiznivé ovlivnéni bylo patrné uz po
3 mésicich 1é¢by (5).

Rozsahlé sledovani provedené japonskymi au-
tory ve studii JELIS dokumentovalo podobné vysled-
ky ve skupiné vice nez 18000 osob s hyperlipidemii
(z nichz vice nez 3500 bylo po infarktu myokardu).
Podavani 1,8g EPA denné vedlo ke snizeni sloZe-
ného primarniho cile (Umrti, revaskularizace, infarkt
myokardu, nestabilni angina pectoris) 0 19% ve
srovnani s placebovou skupinou (19).

V roce 2006 publikoval Wang a spolupracovnici
analyzu nékolika desitek studii, ve které uzavira, ze
podavani EPA a DHA ve formé potravinovych dopli-
ka i rybich jidel pfiznivé ovliviuje kardiovaskularni
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i celkovou mortalitu a vyskyt kardio- a cerebrovas-
kularnich pfihod. Tento efekt je vice vyjadfen u osob
v sekundarni prevenci a je patrny v davkovém roz-
mezi 0,3-4,8 g denné. Bylo vSak ukdzano, Ze vliv na
jednotlivé rizikové faktory srde¢né cévnich onemoc-
néni (plazmatické lipidy, krevni tlak atd.) je zavisly na
davce a vétsinou se zacind projevovat az pfi podava-
ni 2 a vice gram0 EPA + DHA denné (17).

Jaky typ omega-3 mastnych
kyselin je nejucinnéjsi z hlediska
kardiovaskularni prevence?

Dlouho panovala pfedstava, ze hlavni nositelkou
pfiznivych vlastnosti rybiho oleje je EPA. Vychazelo
se pfitom z experimentalnich dat a hlavni pfekazkou
posouzeni samostatného vlivu EPA a DHA byla ne-
dostupnost purifikovanych preparatt s obsahem je-
diné ,rybi“ mastné kyseliny. Srovnanim efektd EPA
a DHA se zabyval prehledny ¢lanek Moriho a spo-
lupracovnik (11). Autofi uzaviraji, Ze EPA a DHA
maji rozdilné plisobeni na jednotlivé rizikové faktory
aterosklerdzy (lipidy, krevni tlak, srdec¢ni frekvence,
znamky zanétu, funkce desti¢ek) a ve svém plisobe-
ni se vhodné doplAuji (tabulka 1).

Prekvapivé analyza dat pro rostlinnou ALA uka-
zala, e vliv této omega-3 mastné kyseliny na sledo-
vané rizikové faktory nebyl jednoznacny, coz je v sou-
ladu s pozorovanim vlivu podavani ALA v klinickych
studiich (1). V této souvislosti je tfeba fici, ze studii
zkoumajicich vyznam suplementace ALA je vyrazné
méné nez praci studujicich EPA + DHA, a proto je tfe-
ba vyckat vysledkd probihajicich vyzkuma.

Mechanizmy kardioprotektivnich
ucinka EPA + DHA

Jak ukazuje tabulka 1, zasahuji rybi omega-3
mastné kyseliny do procesu aterogeneze a do pato-
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geneze kardiovaskuldrnich onemocnéni na mnoha
Urovnich. Je to dano predev§im zménami slozeni
(a vlastnosti) bunééné membrany, ktera nastava pii
inkorporaci EPA a DHA.

V klinickych studiich byly pozitivni u¢inky po-
davani EPA a DHA piiCitany hlavné snizeni rizika
fibrilace komor a infarktu myokardu. Rybi omega-
3mastné kyseliny maji vSak mnoho dal$ich antiate-
rogennich a antiischemickych ucinku (16).

EPA a DHA pUsobi ¢asto rozdilné a v soucas-
nosti existuje dostatek studii s purifikovanymi EPA
nebo DHA poskytujici informaci o jejich individual-
nim vlivu na sledované parametry.
plazmy. Obé kyseliny snizuji vyznamné triglyceridy
(pfiblizné o 20-25%), ale pouze DHA soucasné
zvySuje HDL cholesterol, a to hlavné jeho subfrakci
HDL,. DHA soucasné pfiznivé ovliviiuje kvalitu LDL
Castic, které jsou pfi podavani DHA vétsi a méné
aterogenni. Koncentrace celkového a LDL choleste-
rolu nejsou podavanim omega-3 mastnych kyselin
rybiho plvodu vyznamné ovlivnény (8).

V metaanalyze vlivu podavani rybich mast-
nych kyselin na vySi krevniho tlaku bylo ukdzéno,
ze krevni tlak klesa po DHA a méné po EPA. Tento
efekt je vice vyjadfen u hypertoniki a je zavisly na
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Tabulka 1. Srovnani uéinki EPA a DHA

EPA DHA

{ triglyceridd + +
T HDL +
1 malych denznich LDL +
{ krevniho tlaku +- +
zlepSeni funkce endotelu +
{ tepové frekvence +
{ agregability trombocyt + ++
| aktivace trombocyti +

T fibrinolyzy

T glykemie + +-
J zanétlivé odpovédi - +-
{ oxidagniho stresu + +

davce (12). Ve studii sledujici profil krevniho tlaku
hodnoceny 24hodinovym ambulantnim monitoro-
vanim bylo podévani DHA spojeno s vyznamnym
poklesem systolického i diastolického krevniho
tlaku (5,8 a 3,3mmHg). Vliv na krevni tlak je od-
razem pfiznivého plsobeni DHA a méné i EPA na
endotelialni funkci, vasomotoriku a produkci pro-
stanoidd (7).

V jiz citované studii GISSI Prevenzione bylo
podavani malé davky omega-3 mastnych kyselin
spojeno s poklesem rizika nahlé kardialni smrti
045 %. Autofi jako jednu z moznych variant vysvét-
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leni navrhli membrany stabilizujici efekt omega-3
mastnych kyselin na Urovni kardiomyocytl a antia-
rytmické uginky (5). Ve vSech studiich s rybimi oleji
je popisovano snizeni tepové frekvence v aktivné
lé¢enych skupindch. Pokles byl v praméru ko-
lem 3-3,7 tepli za minutu a je opét vice vyjadfen
u DHA. Kromé zminéného vlivu na bunéénou mem-
branu se tento Ucinek vysvétluje ovlivnénim citli-
vosti betaadrenergnich receptorli a sympatického
nervového systému (4).

Daldi vyhodnou vlastnostni omega-3 mast-
nych kyselin je ovlivnéni funkce desti¢ek. DHA
vice nez EPA sniZuje agregabilitu trombocytl prav-
dépodobné zasahem do tvorby tromboxanu A,.
V experimentu klesla agregabilita po podani DHA/
EPA 0 30%. Také tento efekt je zavisly na davce
a projevoval se az od davky vy$§i nez 2g denné
(18). Nékteré prace demonstrovaly snizeni adhe-
zivity destiCek navozené EPA, DHA byla v tomto
sméru méné uc¢inna (18).

Omega-3 mastné kyseliny moduluji imunitni
odpovéd a jsou dulezité v regulaci zanétlivé odpo-
védi. Experimetéainé bylo doloZeno, ze DHA snizuje
expresi cytoadhezivnich molekul na endotelidlnich
bunkach i monocytech (10). Na druhé strané Mori se
spolupracovniky neprokéazal zadny vliv EPA a DHA
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Tabulka 2. Pfehled nékterych pripravki s obsahem EPA a DHA

Nazev By EPA/.DHA DalSi soucasti Vyrobce Balen!' D(’enm’
(mg) v kapsli (kapsli) davka
Bioaktivni Marin Plus 180/120 k. listova 100 pg, vit. B,, 1 ug Pharma Nord 60 1-3
EPA Marine 90/60 vit. E1,7 mg Walmark 100 2-4
IQE.PA. 75/25 pupalka 52 mg, gama linoleova kyselina 5 mg, vit. E 2 mg 120 2
Blue Care 180/120 neuvedeny Vita Harmony 60 1
Rybi olej 1000 mg EPA+DHA 180/120 neuvedeny Medpharma 107 1-3
NB EPA rybi olej 540/360 vit E 2,5 mg, cholesterol 3,36 mg Nature’s Bounty (Walmark) 50 1-3
Seven Seas Extra High Strenght Omega 3  celkem 400 vit. E 10 mg, vit. D 5 mg, vit. A 800 pg Merck 60 1
Seven Seas Omega 3 plus celkem 100 VitLE 1,’5:4 mg, vit. D 5 mg, vit. A 800 g, Merck 60 1
suSeny ¢esnek 6 g
Renovit Omega 3 (EPA+DHA) 180/120 neuvedeny Tomax Group 60 1

na koncentraci hsCRP a interleukinu 6 u diabetikd;
jediny vyznamné ovlivnény parametr byl TNFa, je-
hoz koncentrace se snizila 0 25% (9).

Kromé vySe zminénych je popsana jesté fada
dalSich acinkd rybich omega-3 mastnych kyselin,
které mohou pfiznivym zpUsobem ovliviiovat funkci
srdce a cév (oxidativni stres, fibrinolyza, inzulinova
rezistence aj.). Jejich dokumentace je vSak ¢asto ne-
Upln&, chybi data z humannich studii, a proto bude-
me muset vyckat vysledkd probihajicich klinickych
studii.

Tolerance lécby

Chut rybiho masa nemusi byt kazdému blizka,
a proto fada osob pokrmy z ryb do svého jidelnicku
vibec nezafazuje. Tuto ,nesnasenlivost” muze-
me pfekonat doporuc¢enim nékterého z bohatého
vybéru potravinovych doplfikli obsahujicich EPA
a DHA (tabulka 2). Obecné je tolerance rybich
mastnych kyselin velmi dobréa a nezadouci ucinky
se dostavuji velmi zfidka a jsou zavislé na davce.
V davkach do 3 g denné je incidence vedlejSich re-

akci odhadovéana na 4 %. Pfi vysSich davkach viak
dosahuje az 20 % (17). Mezi nejbéznéjsi nezadouci
ucinky patfi zazivaci obtize (nauzea, rybi pachut
v Ustech), méné Casto bolesti hlavy, urtika, bolesti
bficha. V literatufe zmifiovana zvy$ena krvacivost
nebyla pfi hodnoceni v klinickych studiich potvzena
(6). Celkové musi [é¢bu pro nezadouci Ucinky pre-
rusit ne vice nez 5% pacientl. Toleranci Ize zvysit
doporuéenim uzivani dopliiku s obsahem omega-3
mastnych kyselin s jidlem, postupné zvySovat dav-
ku a nepfekracovat maximalni doporucenou 3-4¢
denné, v pfipadé obtizi ev. vyzkouset jiny typ pre-
paratu.

Zaveér

Jak ukazuji experimentalni i klinické prace, je
podavani omega-3 mastnych kyselin dal$i z moz-
nosti snizovani kardiovaskularniho rizika. Dostupna
data jednozna¢né ukazala, ze EPA a DHA maji
rozdilné hemodynamické a potencidlné antiate-
rogenni U¢inky. Zatim se DHA jevi jako ucinnéjsi
ve snhizovani krevniho tlaku, ovliviiovani desticko-

vé funkce, zvySovani HDL a vlivu na endotelialni
funkci ve srovnani s EPA. K definitivnimu zavéru je
véak tfeba vyckat vysledki probihajicich klinickych
studii, které by mély na otazku vhodnosti podavani
jedné, druhé nebo obou typl rybich mastnych ky-
selin odpovédét.
Zatim se pfidrzme platnych mezinarodnich
i narodnich guidelines pro kardiovaskularni pre-
venci, které podavani 1g EPA a DHA denné uva-
déji jako vhodny doplnék preventivnich strategii ke
snizeni rizika fatalnich i nefatalnich koronarnich
a cerebrovaskularich pfihod vCetné rizika nahlé
smrti (3, 4, 15).
Préce byla podporena vyzkumnym zdmérem
MSMT & 0021620807

Prevzato z Interni Med. 2007; 9(6): 262-264

MUDr. Michal Vrablik, Ph.D.
Il interni klinika 1. LF UK a VFN
U Nemocnice 1, 128 02, Praha
e-mail: vrablikm@seznam.cz

Literatura

1. Bemelmans WJ, Broer J, Feskens EJ, et al. Effect of an increased intake of alpha-linolenic acid
and group nutritional education on cardiovascular risk factors: the Mediterranean Alpha-linolenic
Enriched Groningen Dietary Intervention (MARGARIN) Study. Am J Clin Nutr 2002, 75: 221-7.
2. Burr ML, Fehily AM, Gilbert JF et al. Effects of changes in fat, fish, and fibre intakes on death
and myocardial reinfarction: diet and reinfarction trial (DART). Lancet 1989; 2: 757-761.

3. De Backer G, Ambrosioni E, Borch-Johnsen K et al. European guidelines on cardiovascular di-
sease prevention in clinical practice. Third Joint Task Force of European and Other Societies on
Cardiovascular Disease Prevention in Clinical Practice, Eur Heart J 24 (2003), pp. 1601-1610.

4. Grimsgaard S, Bonaa KH, Hansen JB et al. Effects of highly purified eicosapentaenoic acid
and docosahexaenoic acid on hemodynamics in humans. Am J Clin Nutr 1998; 68: 52—59.

5. Gruppo ltaliano per lo Studio della Sopravvivenza nell'Infarto miocardico. Dietary supplemen-
tation with n-3 polyunsaturated fatty acids and vitamin E after myocardial infarction: results of the
GISSI-Prevenzione trial. Lancet 1999; 354: 447-455.

6. Maresta A, Balduccelli M, Varani E et al. Prevention of postcoronary angioplasty restenosis by
omega-3 fatty acids: main results of the Espent for Prevention of Restenosis Italian Study (ES-
PRIT). Am Heart J 2002; 143: E5.

7. Mori TA, Bao DQ, Burke V et al. Docosahexaenoic acid but not eicosapentaenoic acid lowers
ambulatory blood pressure and heart rate in humans. Hypertension 1999; 34: 253-260.

8. Mori TA, Beilin LJ. [omega] 3 Fatty acids and inflammation. Curr Atherosclerosis Rep 2004;
6:461-467.

9. Mori TA, Burke V, Puddey IB et al. Purified eicosapentaenoic and docosahexaenoic acids have
differential effects on serum lipids and lipoproteins, LDL particle size, glucose, and insulin in mil-
dly hyperlipidemic men. Am J Clin Nutr 2000; 71: 1085-1094.

10. Mori TA, Woodman RJ, Burke V et al. Effect of eicosapentaenoic acid and docosahexaenoic
acid on oxidative stress and inflammatory markers, in treated-hypertensive Type 2 diabetic sub-
jects. Free Rad Biol Med 2003; 35: 772-781.

496

11. Mori TA, Woodman RJ. The independent effects of eicosapentaenoic acid and docosahexae-
noic acid on cardiovascular risk factors in humans. Curr Opin Clin Nutr 2006, 9 (2): 95—104.

12. Morris MC, Sacks F, Rosner B. Does fish oil lower blood pressure: a meta-analysis of control-
led trials. Circulation 1993; 88: 523—-533.

13. Mourek J a kol. Omega-3 mastné kyseliny. Zdravi a vyvoj. Triton 2007, Praha/Kromé&fiz, s.
174.

14. Smith SC, Allen J, Blair SN et al. AHA/ACC guidelines for secondary prevention for patients
with coronary and other atherosclerotic vascular disease: 2006 update, Circulation 2006, 113:
2363-2372.

15. Vaverkova H, Soska V, Rosolova H, Ceska R, Cifkova R, Freiberger T, Pitha J, Poledne R,
Stulc T, Urbanova Z, Vrablik M. Doporuéeni pro diagnostiku a lé¢bu dyslipidemii v dospélosti, vy-
pracované vyborem Ceské spole&nosti pro aterosklerézu. Vnitr Lek 2007, 53 (2): 181-97.

16. von Schacky C. The role of omega-3 fatty acids in cardiovascular disease, Curr Atheroscler
Rep 2003, 5: 139-145.

17. Wang C, Harris WS, Chung M et al. N-3 Fatty acids from fish or fish-oil supplements, but not
-linolenic acid, benefit cardiovascular disease outcomes in primary- and secondary-prevention
studies: a systematic review. Am J Clin Nutr 2006, 84: 5-17.

18. Woodman RJ, Mori TA, Burke V et al. Effects of purified eicosapentaenoic acid and doco-
sahexaenoic acid on platelet, fibrilolytic and vascular function in Type 2 diabetic patients. Athe-
rosclerosis 2003; 166: 85-93.

19. Yokoyama M, Origasea H for the JELIS Investigators. Effects of eicosapentaenoic acid on
cardiovascular events in Japanese patients with hypercholesterolemia: rationale, design, and
baseline characteristics of the Japan EPA Lipid Intervention Study (JELIS). Am Heart J 2003,146:
613-620.

20. Zhang J, Sasaki S, Amano K et al. Fish consumption and mortality from all causes, ischemic
heart disease, and stroke: an ecological study. Prev Med 1999; 28: 520-529.

www.medicinapropraxi.cz / MEDICINA PRO PRAXI 2007; 4(12)



