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ESTERES ETILICOS DE ACIDOS GRASOS OMEGA-3
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A los acidos grasos omega se les atribuye efectos antiarritmicos, antitrombdticos y sobre la placa de ateroma. Varios
estudios epidemiolégicos han mostrado una asociacion inversa entre el consumo de pescado y el riesgo de enfermedad
coronaria. Con el fin de aprovechar estos efectos cardioprotectores, recientemente se ha comercializado una mezcla de acidos
grasos poliinsaturados del tipo omega-3, formada por una asociacion de acido eicosapentandico (EPA) y &cido

docosahexanoico [[DHA (1,2)].

INDICACIONES (1)

1. Tras el infarto de miocardio: como tratamiento adyuvante
en la prevencion secundaria tras un infarto de
miocardio (IAM), en combinacion con los tratamientos
de referencia [(incluyendo estatinas, farmacos
antiplaquetarios, betabloqueantes, inhibidores de la
angiotensina (IECA)].

2. Como suplemento a la dieta en la hipertrigliceridemia
endoégena cuando las medidas dietéticas resultan
insuficientes para generar una respuesta adecuada: tipo
[Ib/11l en combinacion con estatinas cuando no se obtiene
un control adecuado de los triglicéridos, y tipo IV en
monoterapia.

POSOLOGIA (1)

Prevencion secundaria tras infarto de miocardio: la
dosis es de una capsula (1 g)/dia.

Hipertrigliceridemia: la dosis inicial es de dos capsulas
al dia, en una sola toma, pudiéndose aumentar hasta 4
capsulas si no se obtiene una respuesta adecuada.

Las capsulas deben tomarse con alimentos, a fin de
evitarse problemas gastrointestinales.

No existe informacion sobre el uso de este
medicamento en nifios, en pacientes de mas de 70 afios de
edad, ni en pacientes con disfuncion hepatica, y so6lo
existe informacion limitada en relacion al uso en pacientes
con disfuncién renal.

MECANISMO DE ACCION (1, 6)

La asociacion de EPA/DHA actla sobre los lipidos
plasmaticos reduciendo el nivel de los triglicéridos (TG) como
resultado del descenso del colesterol VLDL, y también actla
sobre la homeostasia y la tension arterial.

Aumenta el LDL-colesterol en algunos pacientes con
hipertrigliceridemia. El aumento en HDL-colesterol so6lo es
reducido, significativamente menor que el que se observa
después de la administracion de fibratos, y no es constante. Se
desconoce el efecto reductor de lipidos a largo plazo (tras mas
de un afno).

Por lo demas, no existen claros indicios de que una
disminucién de los triglicéridos reduzca el riesgo de
cardiopatias isquémicas.

FARMACOCINETICA (1, 5)

Existen tres vias metabodlicas principales para el
metabolismo de los acidos grasos omega-3 durante y tras la
absorcion: primero, los acidos grasos se transportan al higado,
en el cual se incorporan a diferentes tipos de lipoproteinas
para luego ser llevados a los almacenes de lipidos periféricos.
Los fosfolipidos de la membrana celular se reemplazan por
fosfolipidos lipoproteicos, pudiendo entonces actuar los acidos
grasos como precursores para varios eicosanoides. Por Ultimo
la mayoria se oxida para la obtencion de la energia requerida.

EFICACIA CLINICA

Prevencion secundaria tras infarto de miocardio
(3, 4):

El estudio de mayor tamafio para evaluar la eficacia de la
asociacion EPA/DHA en esta indicacion fue el GISSI-
Prevenzione. Se trata de un estudio italiano multicéntrico,
aleatorio y abierto, en el que se distribuyeron al azar 11.324
pacientes que habian sufrido un IAM recientemente (<3
meses) y que recibian un tratamiento preventivo asociado a
una dieta mediterrdnea con el fin de administrarles asociacién
de EPA/DHA (n= 2.836), vitamina E (n= 2.830), asociacion
de EPA/DHA + vitamina E (n= 2.830) o ningln tratamiento
(n= 2.828). En él se concluye tras 3,5 afios de seguimiento,
que la asociacion de EPA/DHA reduce el riesgo de mortalidad
total + infarto de miocardio + ictus no fatal en un 15%
(RR=0,85) y de mortalidad de origen cardiovascular + infarto
de miocardio no fatal + ictus no fatal en un 20% (RR=0,8).
En definitiva, la reduccion de riesgo absoluto fue de
1,5%. Sin embargo, no se observaron diferencias
estadisticamente significativas con relacion al placebo en la
incidencia de infarto de miocardio no fatal ni de ictus no fatal.
Es importante resaltar que el estudio presenta limitaciones
metodologicas que comprometen tanto su validez interna
como externa.

Se ha sugerido que en poblaciones con un elevado
consumo habitual de pescado, los suplementos con acidos
omega-3 no confieren ningln beneficio adicional (7).

Hipertrigliceridemia enddgena (7): los estudios frente a
placebo concluyen que la asociacion de EPA/DHA reduce
significativamente los niveles de triglicéridos y de VLDL colesterol.
Se dispone de un estudio doblemente ciego, aleatorizado y



controlado con placebo, en 59 pacientes con hipercolesterolemia
primaria inadecuadamente controlados con Simvastatina (10-40
mg/dia). Se administr6 asociacion de EPA/DHA (2 g/dia)
durante 24 semanas. Después del estudio doblemente ciego, se
les invito a recibir la asociacion de EPA/DHA durante otras 24
semanas. Se consiguio una reduccion adicional del 20-30% en los
niveles de TG y del 30-40% en los de VLDL. En estudios
comparativos frente a Gemfibrozilo, los datos muestran resultados
méas marcados con este Ultimo, aunque no aparecen diferencias
estadisticamente significativas.

En el estudio GISSI-Prevenzione, con la ingesta de 1 g al
dia, las concentraciones de triglicéridos practicamente no se
modificaron (3).

EFECTOS ADVERSOS (1, 8)

Los principales efectos adversos que se producen son de
origen gastrointestinal (4,9%): dispepsia, nauseas (1,4%) y
diarrea. Otros menos comunes: dermatoldgicos (rash),
hipersensibilidad, gastroenteritis, mareo, alteraciones hepaticas.

CONTRAINDICACIONES, PRECAUCIONES (5)

Debido al aumento moderado del tiempo de hemorragia
(con la dosis elevada, es decir, 4 capsulas), debe monitorizarse
a los pacientes que reciban tratamiento anticoagulante. Debe
considerarse el aumento del tiempo de hemorragia en
pacientes con un alto riesgo de hemorragia.

S6lo se dispone de experiencia limitada sobre la
hipertrigliceridemia enddgena secundaria (especialmente
diabetes no controlada).

En el caso de hipertrigliceridemia no se dispone de
experiencia en cuanto a una combinacion con fibratos.

Precaucion especial (1,8): en pacientes con alteracion
hepatica (en particular en los que reciban la dosis elevada, es
decir, 4 cépsulas) es necesario una monitorizacion regular de
la funcion hepatica (ASAT y ALAT).

Contraindicado cuando exista hipersensibilidad a alguno
de los ingredientes o excipientes (como antioxidante: alfa-
tocoferol; cubierta de la capsula: gelatina, glicerol, agua
purificada).

CONCLUSIONES (7, 8)

1. Con los datos disponibles en el IAM no esta claro el
beneficio del consumo de la asociacion de EPA/DHA,
y mas si es en poblaciones con un elevado consumo
habitual de pescado.

2. En el tratamiento de la hipertrigliceridemia no contro-
lada se necesitan dosis muy superiores (3- 4 gramos al
dia) y puede ofrecer la ventaja de ser mejor tolerados
que otros medicamentos tal como el gemfibrozilo.

3. Todavia hay muy pocos estudios y son necesarios
datos de eficacia y seguridad a largo plazo.

Principio activo

Pauta recomendada

Coste/dia (€)

Prevencion secundaria tras infarto de miocardio

Acidos omega-3

1 g (1 capsula)/dia 0,89

Hipertrigliceridemia:

Acidos omega-3 2-4 g (2-4 capsulas)/dia 1,78-3,56
Atorvastatina 10 mg/dia 0,99
Simvastatina 10 mg/dia 0,19-0,26
Gemfibrozilo 1200 mg/dia 0,48-0,54
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