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WWssttêêpp
G³ównym celem leczenia zawa³u serca jest doprowa-

dzenie do jak najszybszej i kompletnej reperfuzji naczy-
nia odpowiedzialnego za zawa³. Wczesna reperfuzja nie-
dokrwionego miêœnia sercowego, b¹dŸ za pomoc¹
leczenia trombolitycznego, b¹dŸ rewaskularyzacji, redu-
kuje chorobowoœæ i œmiertelnoœæ poprzez zmniejszenie
obszaru zawa³u i sprzyjanie przywróceniu prawid³owej
czynnoœci serca. Osi¹gniêcia wspó³czesnej kardiologii
w dziedzinie kardioprotekcji (beta-blokery, inhibitory ACE,
statyny, leki przeciwp³ytkowe) s¹ olbrzymie. Czy wielona-
sycone kwasy omega-3 (PUFA omega-3) mog¹ dodatko-
wo wzmocniæ to dzia³anie?

Istnieje wiele przes³anek, ¿e tak. Potencjalne korzyst-
ne mechanizmy, dziêki którym kwasy omega-3 mog¹
sprostaæ temu zadaniu, to dzia³ania:
1) przeciwzapalne,
2) przeciwzakrzepowe,
3) poprawiaj¹ce funkcje œródb³onka naczyniowego,
4) przeciwmia¿d¿ycowe,
5) obni¿aj¹ce ciœnienie têtnicze,
6) redukuj¹ce poziom trójglicerydów,
7) antyarytmiczne.

Niezbêdne kwasy t³uszczowe musz¹ byæ dostarczone
w diecie i powinny stanowiæ 6–10% energii dostarczanej
z po¿ywieniem, z tego omega-6 5–8% i omega-3 1–2%.

Prekursorem wielonienasyconych kwasów t³uszczowych
omega-6 jest kwas linolowy (LA) pochodzenia roœlinnego.

Prekursorem PUFA omega-3 jest kwas alfa-linolenowy
(ALA) pochodzenia roœlinnego (oleje: lniany, rzepakowy,
sojowy, orzechy i warzywa liœciaste). Z kwasu ALA w or-
ganizmie powstaj¹ d³ugo³añcuchowe PUFA omega-3:
kwas eikozapentaenowy (EPA) i dekozaheksaenowy (DHA).
Poprzez spo¿ywanie pokarmów roœlinnych zawieraj¹cych
kwas ALA dostarczamy naszemu organizmowi tylko kilku
procent wy¿ej wymienionych kwasów. G³ównym Ÿród³em
EPA i DHA jest t³uszcz ryb morskich. 

Najczêœciej cytowanym w piœmiennictwie badaniem
wykazuj¹cym korzyœci ze spo¿ywania t³ustych ryb u cho-
rych po zawale serca jest DART (Diet And Reinfarction
Trial). Grupa losowo wybranych chorych po zawale ser-
ca otrzymywa³a poradê dotycz¹c¹ zwiêkszenia spo¿ycia
t³ustych ryb lub kapsu³ek zawieraj¹cych olej rybny. 
W 2-letniej obserwacji zastosowanie siê do wskazówek
lekarzy spowodowa³o zmniejszenie umieralnoœci ogólnej
o 29% w porównaniu z grup¹ osób, które nie otrzyma³y
tego zalecenia [1].

Opublikowana w 2004 r. w Circulation metaanali-
za 11 badañ obserwacyjnych (prewencja pierwotna) wy-
kaza³a odwrotn¹ zale¿noœæ miêdzy spo¿yciem ryb a zgo-
nami w chorobie niedokrwiennej serca (ang. coronary
heart disease, CHD). Wyniki metaanalizy oparto na ob-
serwacji 222 364 osób przez œrednio 11,8 roku. Ka¿-
de spo¿ycie 20 g ryb na dobê powodowa³o obni¿enie
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TTaabbeellaa  11..  Zale¿noœæ miêdzy iloœci¹ posi³ków z ryb a zgonem z powodu CHD z uwzglêdnieniem p³ci i czasu obserwacji
TTaabbllee  11.. Coronary  heart disease mortality according to fish consumption in relationshisp to gender and follow-up period

LLiicczzbbaa  bbaaddaannyycchh CCzzêêssttooœœææ  ssppoo¿¿yywwaanniiaa  rryybb

((zzggoonnyy)) <<  11  rraazz  11––33 11  rraazz  22––44  rraazzyy ≥≥  55  rraazzyy  

ww  mmiieessii¹¹ccuu rraazzyy  ww  mmiieessii¹¹ccuu ww  ttyyggooddnniiuu ww  ttyyggooddnniiuu ww  ttyyggooddnniiuu

WWsszzyyssttkkiiee 222 364 (3032) 1,0 0,89 0,85 0,77 0,62
bbaaddaanniiaa (0,79–1,01) (0,76–0,96) (0,66–0,89) (0,46–0,82)

PP³³eeææ::

mmêê¿¿cczzyyŸŸnnii 89 102 (1730) 1,0 0,83 0,84 0,72 0,65

(0,69–1,00) (0,72–0,98) (0,52–0,98) (0,46–0,92)

kkoobbiieettyy 125 873 (1055) 1,0 0,97 0,84 0,72 0,55

(0,82–1,16) (0,68–1,05) (0,57–0,92) (0,33–0,91)

CCzzaass  oobbsseerrwwaaccjjii::

<<  1122  llaatt 103 218 (1326) 1,0 0,96 0,91 0,78 0,69

(0,81–1,14) (0,74–1,11) (0,62–0,96) (0,48–1,00)

≥≥ 1122  llaatt 119 146 (1706) 1,0 0,83 0,82 0,69 0,52

(0,70–0,99) (0,71–0,95) (0,49–0,97) (0,33–0,82)

liczby zgonów zale¿nych od CHD o 7% (p dla tren-
du 0,03) [2].

W tabeli 1. przedstawiono zale¿noœæ miêdzy iloœci¹
posi³ków z ryb a zgonem z powodu CHD z uwzglêdnie-
niem p³ci i czasu obserwacji.

Dodatkowo wœród osób spo¿ywaj¹cych najwiêksz¹
iloœæ dañ z ryb tygodniowo (≥ 5) zaobserwowano istotne
statystycznie zmniejszenie ryzyka wyst¹pienia zawa³u ser-
ca niezakoñczonego zgonem.

Równie¿ du¿e prospektywne badanie (20 551 leka-
rzy w Stanach Zjednoczonych) Physicians’ Health Study,
prowadzone przez 11 lat, wykaza³o korzystny wp³yw die-
ty zawieraj¹cej ryby (przynajmniej jeden posi³ek z ryb w ty-
godniu) na ryzyko wyst¹pienia nag³ej œmierci sercowej.
Wœród badanych w wieku 40–84 lat 39,2% pali³o ty-
toñ, 2,4% chorowa³o na cukrzycê, 5,8% mia³o wysoki po-
ziom cholesterolu, 13,6% nadciœnienie têtnicze, a 13,1%
wywiad obci¹¿ony wystêpowaniem w rodzinie epizodów
sercowo-naczyniowych przed 60. rokiem ¿ycia [3].

Nie wszystkie badania dotycz¹ce diet z dodatkow¹ su-
plementacj¹ PUFA omega-3 wykazuj¹ korzyœæ z takiego
postêpowania.

Badanie DART2 (3114 mê¿czyzn ze stabiln¹ choro-
b¹ wieñcow¹) nie potwierdzi³o, a nawet zanegowa³o wy-
niki badania DART. Po dok³adnej analizie stwierdzono, ¿e
wzrost ryzyka zgonu i ryzyka zgonu sercowego by³ istotny
statystycznie w grupie chorych leczonych naparstnic¹ oraz
tych, którzy nie otrzymywali beta-blokerów i blokerów ka-
na³ów wapniowych [4].

Brak korzyœci ze stosowania PUFA omega-3
(EPA 2,24 g/dobê i DHA 1,12 g/dobê) lub 4 g oleju ku-
kurydzianego w 1,5-rocznej obserwacji u 300 chorych
hospitalizowanych z powodu ostrego zawa³u serca stwier-
dzono w pracy Nielsena i wsp. Fakt ten t³umaczy siê du-

¿¹ zawartoœci¹ ryb w codziennej diecie mieszkañców Nor-
wegii i stosowaniem w grupie kontrolnej oleju kukurydzia-
nego, który mo¿e mieæ w³aœciwoœci antyarytmiczne [5].

DDzziiaa³³aanniiee  pprrzzeecciiwwzzaappaallnnee
G³ównym Ÿród³em wielonienasyconych kwasów t³usz-

czowych omega-6 (PUFA omega-6) jest kwas LA, a g³ów-
nym Ÿród³em PUFA omega-3 jest kwas ALA.

Z LA w retikulum endoplazmatycznym pod wp³ywem
enzymów desaturazy i elongazy powstaje kwas gamma-
-linolenowy (GLA), który jest wyd³u¿ony do kwasu
dihomo-gamma-linolenowego (DGLA) i przekszta³cony
do kwasu arachidonowego (AA).

Z ALA w retikulum endoplazmatycznym pod wp³ywem
desaturazy powstaje kwas EPA, z którego po przekszta³-
ceniu przez elongazê i proces beta-oksydacji powstaje
kwas DHA.

Ju¿ na tym etapie metabolizmu oba rodzaje kwasów
– LA i ALA – konkuruj¹ o te same enzymy. Uwa¿a siê, ¿e
w prawid³owo zbilansowanej diecie stosunek LA : ALA po-
winien wynosiæ 5 : 1. 

Z kwasów DGLA, AA i EPA powstaj¹ eikozanoidy,
zwi¹zki fizjologicznie aktywne. Pod wp³ywem fosfolipazy
A2 s¹ uwalniane z fosfolipidów b³on komórkowych
i wchodz¹ w reakcje z jednym z dwóch enzymów: cyklo-
oksygenaz¹ (COX) lub z lipooksygenaz¹ (LOX).

Pod wp³ywem COX powstaj¹ prostaglandyny, prosta-
cykliny i tromboksany, pod wp³ywem LOX leukotrieny.
Z kwasu DGLA powstaj¹ prostaglandyny, prostacykliny
i tromboksany monoenowe (PGE1, PGF1, TXA1), z kwasu
AA – dienowe (PGD2, PGE2, PGF2, PGI2, TXA2), a z kwa-
su EPA – trienowe (PGD3, PGE3, PGF3, PGI3, TXA3). 
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Pod wp³ywem LOX z kwasu AA powstaj¹ leukotrieny
serii 4, a z kwasu EPA leukotrieny serii 5.

Szlak syntezy prostaglandyn, prostacyklin i trombo-
ksanów wspó³zawodniczy o substraty ze szlakiem syntezy
leukotrienów. Dzia³anie eikozanoidów jest zmienne, za-
le¿ne od szlaku metabolicznego, z którego pochodz¹. Te
fakty równie¿ wskazuj¹, ¿e niezwykle wa¿ny jest odpowied-
ni stosunek kwasów t³uszczowych omega-6 do omega-3.

PUFA omega-3 maj¹ dzia³anie przeciwzapalne. W ta-
beli 2. przedstawiono potencjalne mechanizmy, poprzez
które mog¹ korzystnie wp³ywaæ na procesy zapalne, nie tyl-
ko w CHD, ale równie¿ w cukrzycy, chorobach nerek, cho-
robach o pod³o¿u alergicznym czy nowotworach [6–10].

DDzziiaa³³aanniiee  pprrzzeecciiwwzzaakkrrzzeeppoowwee
Ró¿nice sk³adu diety powoduj¹, ¿e czas krwawienia

u Eskimosów jest o 70% wyd³u¿ony w porównaniu z Duñ-
czykami [11]. PUFA omega-3 maj¹ dzia³anie przeciw-
zakrzepowe.

Reguluj¹c syntezê eikozanoidów przez poda¿ odpo-
wiednich kwasów t³uszczowych w diecie, mo¿na wp³y-
waæ na krzepliwoœæ krwi.

Zaburzenia proporcji miêdzy prostaglandynami
o dzia³aniu przeciwzakrzepowym (np. prostacyklina PG2)

a prostaglandynami o dzia³aniu prozakrzepowym 
(np. tromboksan A2) mog¹ zmieniaæ ryzyko prozakrze-
powe. Nadmiar PUFA omega-6 lub niedobór PUFA
omega-3 w diecie powoduje zachwianie równowagi
na niekorzyœæ.

Ró¿ne dzia³anie eikozanoidów, zale¿ne od szlaku
metabolicznego, z którego pochodz¹, potwierdza ko-
niecznoœæ przestrzegania odpowiednich proporcji miê-
dzy PUFA omega-6 i PUFA omega-3. 

Udowodniono, ¿e suplementacja PUFA omega-3
hamuje agregacjê p³ytek krwi, zmniejsza ich liczbê i ob-
ni¿a poziom tromboksanu TX2. Wykazano, ¿e poziom
TX2 we krwi jest wprost proporcjonalny do zawartoœci
PUFA omega-6 i odwrotnie proporcjonalny do zawar-
toœci PUFA omega-3 w fosfolipidach krwi. Ponadto
po podaniu PUFA omega-3 stwierdzono zwiêkszenie stê-
¿enia tkankowego aktywatora plazminogenu i zmniej-
szenie poziomu fibrynogenu. Spoœród PUFA omega-3
EPA wbudowywany jest g³ównie w fosfatydyloetanola-
minê i fosfatydylocholinê p³ytek krwi.

Nastêpstwem wp³ywu PUFA omega-3 na rozkurcz
naczyñ jest zmniejszenie lepkoœci krwi i poprawa para-
metrów reologicznych krwi, co w rezultacie skutkuje dzia-
³aniem przeciwzakrzepowym PUFA omega-3 [12–14].

TTaabbeellaa  22.. Biologiczne dzia³anie PUFA omega-3 mog¹ce mieæ wp³yw na zmniejszenie odpowiedzi zapalnej
TTaabbllee  22..  Biological effects of 3-fatty acids and the rationale for their anti inflammatory use

DDzziiaa³³aanniiee  PPUUFFAA  oommeeggaa--33  zzaallee¿¿nnee  oodd  sszzllaakkuu  eeiikkoozzaannooiiddóóww

• spadek p³ytkowej i mezangialnej produkcji TXA2 • korzystnie wp³ywaj¹ na funkcjê p³ytek krwi

• brak wp³ywu lub wzrost produkcji naczyniowej PGI2
• produkcja nieaktywnego TXA3 i aktywnej PGI3 • hamuj¹ wydzielanie substancji naczynioskurczowych

• spadek produkcji leukocytarnych leukotrienów serii 4 i wzrost • zmniejszaj¹ stymulacjê leukocytów

produkcji mniej aktywnych leukotrienów serii 5

• spadek leukocytarnej PAF

DDzziiaa³³aanniiee  PPUUFFAA  oommeeggaa--33  nnaa  ppoozziioommiiee  ssyyggnnaa³³óóww  mmiiêêddzzyykkoommóórrkkoowwyycchh

• niezale¿ne od eikozanoidów hamowanie adhezji • spadek aktywnoœci uk³adu immunologicznego i zmniejszenie

i agregacji p³ytek krwi produkcji mediatorów zapalnych

• spadek produkcji PDGF przez nab³onek i monocyty-makrofagi

• spadek produkcji interleukin IL-1, IL-2, TNF i czynnika 

tkankowego przez monocyty

• spadek moleku³ odpowiedzialnych za adhezjê leukocytów

• spadek chemotaksji leukocytów

• zwiêkszenie przepuszczalnoœci œródb³onka • obni¿enie ciœnienia krwi

• zwiêkszenie rozszerzalnoœci naczyñ zale¿nej od œródb³onka

• zmniejszenie odpowiedzi naczyniowej na angiotensynê II 

i norepinefrynê

IInnnnee  ddzziiaa³³aanniiaa  PPUUFFAA  oommeeggaa--33

• spadek poziomu fibrynogenu • zmniejszenie lepkoœci krwi

• poprawa parametrów reologicznych krwi

TXA2 – tromboksan, PG – prostaglandyna, PAF – czynnik aktywuj¹cy p³ytki, PDGF – czynnik wzrostowy p³ytek
TXA2 – thromboxane, PG – prostaglandin, PAF – platelet-activating factor, PDGF – platelet derived growth factor
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PPoopprraawwaa  ffuunnkkccjjii  œœrróóddbb³³oonnkkaa  nnaacczzyynniioowweeggoo
Pod wp³ywem PUFA omega-3 poprawia siê funkcja

œródb³onka. Efekty suplementacji PUFA omega-3 doty-
cz¹ce czynnoœci œródb³onka oceniono w badaniu z ran-
domizacj¹, w którym 15 chorych z hipercholesterolemi¹
w³¹czono do grupy badanej i 15 do grupy kontrolnej.
Wyjœciowo stê¿enie cholesterolu ca³kowitego, choleste-
rolu HDL, cholesterolu LDL, trójglicerydów wynosi³o od-
powiednio: w grupie placebo – 7,45 ± 0,64, 1,34
± 0,39, 5,31 ± 0,73 i 2,29 ± 2,09 mmol/l; a w gru-
pie badanej – 7,85 ± 1,64, 1,41 ± 0,38, 5,00 ± 0,73
i 2,07 ± 1,13 mmol/l.

Przep³yw w têtnicy ramieniowej (ang. flow mediated 
dilatation, FMD) kontrolowano na pocz¹tku badania
i 120 dni po zastosowaniu terapii. Leczenie PUFA ome-
ga-3 spowodowa³o znamienn¹ poprawê FMD i znamien-
ne obni¿enie stê¿enia trójglicerydów (do 1,73
± 0,95 mmol/l) w porównaniu z grup¹ kontroln¹ [15].

W innym badaniu oceniano osobno wp³yw 4 g/dzieñ
czystego EPA lub DHA i placebo (oleju z oliwek) na za-
le¿n¹ i niezale¿n¹ od œródb³onka reakcjê naczynia têtni-
czego w teœcie acetylocholinowym. Stwierdzono korzyst-
ny wp³yw DHA, a nie EPA i placebo na niezale¿n¹
od œródb³onka sk³adow¹ reakcji naczynia, byæ mo¿e za-
le¿n¹ od spadku ciœnienia têtniczego obserwowanego tyl-
ko pod wp³ywem DHA [16].

DDzziiaa³³aanniiee  pprrzzeecciiwwmmiiaa¿¿dd¿¿yyccoowwee
Suplementacja PUFA omega-3 mo¿e stabilizowaæ

blaszkê mia¿d¿ycow¹. W opublikowanej w 2003 r. pracy
Thies i wsp. zbadali wp³yw podawania PUFA omega-3
i PUFA omega-6 w porównaniu z placebo u 188 chorych
poddanych planowej endarterektomii têtnicy szyjnej. Po-
dawanie suplementów rozpoczynano 7–189 dni (œred-
nio 42) przed zabiegiem.

W uzyskanych blaszkach mia¿d¿ycowych w grupie sto-
suj¹cej PUFA omega-3 stwierdzono korzystniejszy stosu-
nek EPA do DHA, grubsz¹ otoczkê w³óknist¹ blaszki
i mniej objawów zapalnych (mierzonych liczb¹ makrofa-
gów). W badanych blaszkach w tej grupie chorych zmniej-
szy³a siê znamiennie zawartoœæ trójglicerydów. Nie stwier-
dzono ró¿nicy stê¿enia ICAM-1 i VCAM-1 we wszystkich
trzech grupach chorych. Autorzy badania podkreœlaj¹, ¿e
uzyskane wyniki wskazuj¹, ¿e nawet w „starej”, ustabili-
zowanej blaszce mia¿d¿ycowej mo¿e dochodziæ do zmia-
ny sk³adu. Dodatkowo, ten wp³yw jest stosunkowo szyb-
ki i mo¿e odpowiadaæ przynajmniej po czêœci za korzystne
wyniki w badaniach klinicznych. Zarówno w badaniu
DART, jak i w badaniu GISSI-P krzywe prze¿ycia w gru-
pach chorych zaczyna³y ró¿niæ siê znamiennie ok. 60.
dnia stosowania terapii PUFA omega-3 [17].

Dwa badania, Sacksa i wsp. z 1995 r. i von 
Schacky’ego i wsp. z 1999 r., w których oceniano wp³yw
suplementacji PUFA omega-3 na mia¿d¿ycê naczyñ wieñ-

cowych na podstawie wyników iloœciowej koronorografii,
nie wykaza³y jednak korzyœci z takiej terapii [18, 19].

Marzenia kardiologów, zw³aszcza inwazyjnych,
o zmniejszeniu czêstoœci wystêpowania zjawiska resteno-
zy skutkowa³y równie¿ próbami zastosowania kwasów
omega-3 w tym celu.

Dwie metaanalizy przeprowadzone przez O’Conno-
ra i wsp. [20] w 1992 r. i Gapinskiego i wsp. [21]
w 1993 r. wykaza³y korzystny wp³yw stosowania PUFA
omega-3 na czêstoœæ wystêpowania restenozy po zabie-
gu angioplastyki wieñcowej. W pierwszej pracy u cho-
rych, u których zastosowano suplementacjê PUFA 
omega-3, ryzyko wzglêdne wyst¹pienia restenozy 
w porównaniu z grup¹ kontroln¹ wynosi³o 0,71
(95 CI 0,54–0,94).

Metaanaliza Gapinskiego i wsp. wykaza³a korzystn¹
zale¿noœæ przy zastosowaniu PUFA omega-3 dopiero
przy dawkach powy¿ej 4 g/dzieñ.

W badaniu z randomizacj¹ CART (Coronary Angio-
plasty Restenosis Trial) badacze norwescy ocenili wp³yw
PUFA omega-3 na czêstoœæ wystêpowania restenozy w gru-
pie 388 chorych [22]. Badanie zakoñczono w 1999 r.
W grupie badanej na 2 tygodnie przed zabiegiem plano-
wej angioplastyki i nastêpnie przez kolejne 6 miesiêcy 
podawano estry etylowe kwasów omega-3 w dawce
5,1 g/dobê, w grupie kontrolnej olej kukurydziany.

W 6. miesi¹cu po angioplastyce wykonywano kontroln¹
koronorografiê. Suplementacja PUFA omega-3 nie spo-
wodowa³a zmniejszenia czêstoœci wystêpowania restenozy
w porównaniu z grup¹ kontroln¹. Restenoza wyst¹pi³a
u 108 na 266 (40,6%) chorych leczonych PUFA omega-3
i u 93 na 263 (35,4%) chorych z grupy kontrol-nej 
(p = 0,21).

Zbadano wp³yw suplementacji PUFA omega-3 
(4 g/dzieñ) u 610 chorych po operacji ¿ylnych pomostów
wieñcowych. Stwierdzono mniejsz¹ czêstoœæ zamykania
by-passów, 27% w grupie badanej i 33% w grupie kon-
trolnej, wzglêdne ryzyko 0,77 (95% CI 0,60–0,99, 
p = 0,034). Patofizjologia zamkniêcia by-passów ¿ylnych
jest ró¿na od zwê¿enia naczynia wieñcowego. Mo¿na
przypuszczaæ, ¿e równie¿ dzia³anie przeciwkrzepliwe 
PUFA omega-3 mia³o wp³yw na uzyskany wynik. Proble-
mu tego nie badano w powy¿szej pracy. Nie obserwowa-
no ró¿nic w czêstoœci wystêpowania powik³añ krwotocz-
nych miêdzy grup¹ badan¹ a kontroln¹ [23].

OObbnnii¿¿aanniiee  cciiœœnniieenniiaa  ttêêttnniicczzeeggoo
PUFA omega-3 obni¿aj¹ ciœnienie têtnicze. Metaana-

liza 31 badañ wykaza³a, ¿e œredni spadek ciœnienia krwi
przy œredniej dawce 4,8 g/dzieñ PUFA omega-3 wyno-
si 3,0/1,5 mm Hg. Pe³en efekt hipotensyjny uzyskuje siê
po 3–4 tygodniach. Efekt zale¿ny jest od dawki i ró¿ny dla
DHA i EPA. Za dzia³anie hipotensyjne PUFA omega-3 
odpowiada g³ównie DHA (dla 1 g DHA spadek wyno-
si 1,5/0,8 mm Hg, dla 1 g EPA 0,9/0,5 mm Hg). Wykaza-
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no, ¿e w teœcie acetylocholinowym tylko zastosowanie DHA
powoduje rozszerzenie naczyñ. Ogólnie uwa¿a siê, ¿e
za dzia³anie hipotensyjne PUFA omega-3 odpowiadaj¹ ko-
rzystne zmiany w lipidach b³on komórkowych w miejscach
receptorowych hormonów wazoaktywnych (np. s³absza od-
powiedŸ na norepinefrynê), wp³yw DHA na zwiêkszone uwal-
nianie metabolitów COX dzia³aj¹cych wazodylatacyjnie oraz
na uwalnianie adenozyny i ATP z komórek œródb³onka, któ-
re bezpoœrednio wzmagaj¹ rozkurcz naczyñ [24–26].

WWpp³³yyww  nnaa ggoossppooddaarrkkêê  lliippiiddooww¹¹
Dobrze udokumentowany w licznych badaniach jest

wp³yw PUFA omega-3 na obni¿enie stê¿enia trójglicery-
dów w surowicy. Spo¿ywanie 3–4 g dziennie PUFA ome-
ga-3 zawartego w pokarmie pochodz¹cym z ryb powo-
duje obni¿enie stê¿enia trójglicerydów o 25–30%, niestety
podwy¿sza stê¿enie cholesterolu LDL o 5–10% przy nie-
wielkim wzroœcie cholesterolu HDL o 1–3%. Wp³yw na re-
dukcjê stê¿enia trójglicerydów w surowicy wykazuj¹ oba
rodzaje PUFA omega-3, tj. EPA i DHA [27–29].

W leczeniu hiperlipidemii wskazania do podania 
PUFA omega-3 okreœlaj¹ standardy.

W hiperlipidemii mieszanej po wstêpnej terapii sta-
tyn¹ mo¿na do niej dodaæ fibrat lub kwas nikotynowy, ja-
ko lek trzeciego rzutu mo¿na zastosowaæ estry kwasów
t³uszczowych omega-3.

W zespole chylomikronemii zaleca siê po³¹czenie fi-
bratu z estrami kwasów omega-3 (w iloœci 2–4 g/dzieñ).

W hipertrójglicerydemi, gdy stê¿enie trójglicerydów
jest ≥ 5,6 mmol/l (≥ 500 mg/dl), zaleca siê rozpoczêcie
terapii od fibratów lub kwasu omega-3 w celu prewencji
ostrego zapalenia trzustki oraz w drugim rzêdzie w celu
redukcji ryzyka wieñcowego.

Leczenie hipertrójglicerydemii znacznego stopnia wy-
maga podawania efektywnej dawki 3–5 g dziennie w po-
staci kapsu³ek i to pod systematyczn¹ kontrol¹ lekarsk¹.
Tak du¿a dawka mo¿e powodowaæ samoistne krwawie-
nia, które s¹ wskazaniem do natychmiastowego przerwa-
nia terapii.

Po opublikowaniu badañ DART i GISSI-Prevenzione
wiemy jednak, ¿e stosunkowo ma³a dawka PUFA ome-
ga-3 (700–1000 mg/dzieñ) mo¿e znamiennie wp³ywaæ
na ryzyko CHD. 

W jakim stopniu wp³yw na lipidy mo¿e odpowiadaæ
za efekt kardioprotekcyjny? Hariss przeprowadzi³ analizê
badañ z PUFA omega-3, w których podawano dawki po-
ni¿ej 2 g/dzieñ. W ka¿dym z tych badañ obni¿ono
stê¿enie trójglicerydów (nie zawsze znamiennie w stosun-
ku do grupy placebo). Wa¿nym spostrze¿eniem tych ba-
dañ jest uœwiadomienie wp³ywu PUFA omega-3 na re-
dukcjê poposi³kowego stê¿enia trójglicerydów. Efekt ten
zale¿ny jest bardziej od przewlek³ego ich spo¿ywania ni¿
od jednorazowych wysokich dawek [30, 31].

Zgodnie z zaleceniami standardów w szczególnych
przypadkach, zw³aszcza gdy s¹ przeciwwskazania do fi-

bratów b¹dŸ kwasu nikotynowego, mo¿na do statyny do-
daæ PUFA omega-3.

W bardzo du¿ym japoñskim badaniu JELIS (Japan
EPA Lipid Intervention) w grupie prewencji pierwotnej
(4204 mê¿czyzn i 10 796 kobiet) i w grupie prewencji
wtórnej (1656 mê¿czyzn i 1989 kobiet) zbadano wp³yw
podania PUFA omega-3 w dawce 1800 mg/dzieñ 
(900 mg czystego estru etylowego EPA) oraz statyny (pra-
wastatyna 10 mg lub simwastatyna 5 mg dziennie). Ob-
serwacja trwa³a maksymalnie 5 lat (œrednio 4,5 roku).
Wœród chorych, którzy oprócz statyny otrzymywali PUFA
omega-3, odnotowano istotn¹ redukcjê czêstoœci nag³ych
zgonów sercowych, ostrych zespo³ów wieñcowych lub za-
biegów rewaskularyzacji w porównaniu z chorymi otrzy-
muj¹cymi oprócz statyny placebo [32].

W niedawno zakoñczonym badaniu COMBOS
(the COMBination of Prescription Omega-3 with Simvasta-
tion Study), w którym uczestniczy³o 254 chorych z hipertrój-
glicerydemi¹ (trójglicerydy ≥ 200 g/dl i ≥ 500 mg/dl) i stê-
¿eniem cholesterolu LDL ≥ 10% wartoœci rekomendowanej
przez NCEP ATP III, w zale¿noœci od ryzyka sercowo-
-naczyniowego zastosowano w leczeniu simwastatynê 
(40 mg/dzieñ) i PUFA omega-3 w dawce 4 g/dzieñ 
(kapsu³ka zawiera³a 465 mg EPA i 375 mg DHA). W gru-
pie leczonej zarówno statyn¹, jak i PUFA omega-3 uzy-
skano statystycznie istotnie wiêksz¹ redukcjê cholesterolu
nie-HDL (9,0 vs 2,2%) i trójglicerydów (29,5 vs 6,3%) oraz
zwiêkszenie stê¿enia cholesterolu HDL (3,4 vs 1,2%) [33].

Jako pierwsi Mackness i wsp. zbadali wp³yw prepara-
tu zawieraj¹cego PUFA omega-3 na stê¿enia lipidów u cho-
rych z mieszan¹ hiperlipidemi¹. Stwierdzono znamienny
wp³yw preparatu na stê¿enie trójglicerydów: 3,99
(2,94–9,47) mmol/l i po 14 tygodniach leczenia 2,87
(1,2–8,93) mmol/l, oraz analogicznie cholestero-
lu VLDL: 1,47 (0,77–3,63) i 1,12 (0,21–3,67) mmol/l [34].

DDzziiaa³³aanniiee  aannttyyaarryyttmmiicczznnee
Chyba najwiêkszy, „spektakularny” sukces PUFA ome-

ga-3 odnosz¹ w zapobieganiu nag³ej œmierci sercowej
wywo³anej arytmi¹. Wystêpowanie arytmii jest przypisa-
ne ostrej i przewlek³ej fazie CHD.

Szereg badañ eksperymentalnych z zakresu elektro-
fizjologii na zwierzêtach wskazuje, ¿e PUFA omega-3 nie
dopuszczaj¹ do prze³adowania kardiomiocytów jonami
wapnia poprzez kontrolê uwalniania jonów wapnia z re-
tikulum endoplazmatycznego.

Nie pe³ni¹ funkcji blokerów kana³ów wapniowych, ale
raczej modulatorów kontroluj¹cych przep³yw wapnia w ka-
na³ach typu L w mechanizmie pobudzania aktywnoœci
ATP-azy sercowej Ca2+/Mg2+. Skutkuje to stabilizacj¹
elektryczn¹ kardiomiocytów poprzez zwiêkszenie bodŸca
elektrycznego potrzebnego do wywo³ania potencja³u czyn-
noœciowego o ok. 50% i wyd³u¿eniem okresu refrakcji
wzglêdnej o ok. 150%. Badaczy nurtuje równie¿ pytanie,
który z PUFA omega-3 ma wiêksze dzia³anie antyarytmicz-
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ne. W badaniach eksperymentalnych stwierdzono, ¿e DHA
jest bardziej efektywny [35–39].

W 2008 r. w Stanach Zjednoczonych w grupie 5201
mê¿czyzn i kobiet ≥ 65. roku ¿ycia zbadano wp³yw spo-
¿ywania posi³ków zawieraj¹cych ryby na zmiennoœæ ryt-
mu serca. Czêste spo¿ywanie ryb przynajmniej przez rok
korzystnie modyfikowa³o aktywnoœæ uk³adu autonomicz-
nego na korzyœæ przewagi przywspó³czulnego, odpowiedŸ
baroreceptorów i funkcjê wêz³a zatokowego [40].

W badaniach na psach, u których eksperymentalnie
powodowano niedokrwienie miêœnia sercowego i które
poddawano próbie wysi³kowej, podanie PUFA omega-3
przed doœwiadczeniem zmniejsza³o czêstoœæ wystêpowa-
nia czêstoskurczów komorowych i migotania komór
o 75% [41].

Schrepf i wsp. powtórzyli to doœwiadczenie. W bada-
niu klinicznym przeprowadzonym w grupie 10 chorych
u 9 osób z CHD, którym wszczepiono kardiowerter-
-defibrylator (ICD) z powodu groŸnych zaburzeñ rytmu
serca, w badaniu elektrofizjologicznym przed wszczepie-
niem indukowano czêstoskurcz komorowy. Jedynymi le-
kami antyarytmicznymi stosowanymi u tych chorych by³y
beta-blokery. Po 3 miesi¹cach od wszczepienia ICD po-
wtórzono badanie elektrofizjologiczne z prób¹ indukcji
czêstoskurczu komorowego. Badanie poprzedzono wle-
wem 8–9 g PUFA omega-3. U 5 na 7 badanych nie wy-
indukowano czêstoskurczu komorowego. Oczywiœcie jest
to ma³a próba bez randomizacji, wymagaj¹ca potwier-
dzenia, co zreszt¹ podkreœlaj¹ sami autorzy [42].

Korzyœæ z suplementacji PUFA omega-3 wykazano
u chorych po operacji pomostowania aortalno-wieñco-
wego: znamiennie rzadziej wystêpowa³o migotanie przed-
sionków w okresie oko³ooperacyjnym – o 54,4%, chorzy
po zabiegach byli równie¿ krócej hospitalizowani [43].

Osoby z ICD bra³y udzia³ w nastêpnych dwóch pró-
bach klinicznych, które nie potwierdzaj¹ jednak korzyst-
nego wp³ywu PUFA omega-3 na wystêpowanie arytmii.
Pierwsze badanie, które opublikowano w 2005 r., wyko-
nano w 6 oœrodkach amerykañskich w grupie 200 cho-
rych z ICD. Chorobê wieñcow¹ rozpoznano u 77 osób
w grupie badanej i 71 w grupie kontrolnej i analogicznie
zawa³ serca u 55 i 56 chorych. Czêstoœæ nawrotów epi-
zodów czêstoskurczu komorowego lub/i migotania przed-
sionków by³a wiêksza u osób otrzymuj¹cych PUFA [44].

Równie¿ w doœæ szeroko znanym badaniu SOFA 
(Study on Omega-3 Fatty Acids and Vertricular Arrhythmia)
opublikowanym w 2006 r., równie¿ u chorych z ICD
(w grupie badanej i kontrolnej po 273 osoby, 332 cho-
rych po przebytym zawale serca, obserwowanych œrednio
przez 273 dni) nie wykazano korzystnego wp³ywu poda-
wania PUFA omega-3 (1,8 g/dobê 72% PUFA omega-3)
na wystêpowanie arytmii [45].

Nieco lepsze wyniki uzyskano przy zastosowaniu 
PUFA omega-3 u 400 chorych z ICD w badaniu Leafa
i wsp. Wprawdzie podanie PUFA omega-3 nie powodo-

wa³o znamiennego statystycznie wyd³u¿enia czasu
do pierwszego wy³adowania ICD i nie zmniejszy³o œmier-
telnoœci ogólnej (pierwszorzêdowe punkty w badaniu), ale
obni¿ono czêstoœæ groŸnych komorowych arytmii o 38%
w porównaniu z grup¹ kontroln¹, co by³o znamienne sta-
tystycznie (p = 0,034).

Choroba niedokrwienna serca by³a przyczyn¹ cho-
roby u 76% osób w grupie badanej i 81% w grupie kon-
trolnej. W porównaniu z grup¹ chorych o innej etiologii
chorzy z CHD i groŸnymi zaburzeniami rytmu serca od-
nieœli wiêksz¹ korzyœæ z suplementacji PUFA omega-3.
Chorzy z zaawansowan¹ niewydolnoœci¹ serca (III i IV kla-
sa wg NYHA) stanowili tylko 14% wszystkich w³¹czonych
do badania [46].

W niedawno opublikowanej pracy autorów niemiec-
kich oceniono wp³yw PUFA omega-3 na wystêpowanie aryt-
mii komorowych u 102 chorych z niewydolnoœci¹ serca
w II lub III klasie wydolnoœci kr¹¿enia wg NYHA, z wszcze-
pionym ICD. W badaniu tym poddano analizie zawartoœæ
i sk³ad PUFA omega-3 w krwinkach czerwonych za pomo-
c¹ chromatografii gazowej. Autorzy stwierdzili, ¿e niewy-
dolnoœæ serca zmienia metabolizm kwasów t³uszczowych
i to mo¿e t³umaczyæ nie zawsze korzystne dzia³anie anty-
arytmiczne PUFA omega-3. Dodatkowo wykazali, ¿e im
wy¿sza by³a zawartoœæ tzw. indeksu omega-3 (stosunek:
EPA + DHA / wszystkie kwasy t³uszczowe) tym czêœciej wy-
stêpowa³y komorowe zaburzenia rytmu serca [47].

Najwiêkszym i najczêœciej cytowanym badaniem oce-
niaj¹cym rolê PUFA omega-3 jest w³oska próba GISSI-P
[48]. Do badania w³¹czono 11 324 chorych ≤ 3 miesiê-
cy od zawa³u serca, których podzielono na 4 grupy: gru-
pa 1 otrzymywa³a placebo, grupa 2 – preparat PUFA
omega-3 (850 mg, EPA i DHA w stosunku 1: 2), grupa 3
otrzymywa³a ten sam preparat oraz witaminê E (300 mg)
i grupa 4 – witaminê E. Obserwacja trwa³a 3,5 roku. Es-
try kwasów omega-3 spowodowa³y zmniejszenie za³o¿o-
nego pierwszorzêdowego punktu koñcowego (zgon z ja-
kiejkolwiek przyczyny, zawa³ serca i udar mózgu) o 15%
(p = 0,023), w tym o 20% redukcjê œmiertelnoœci ca³ko-
witej w 3. miesi¹cu od suplementacji estrami kwasów
omega-3, o 45% redukcjê nag³ych zgonów w 42. tygo-
dniu od pocz¹tku badania i o 30% zgonów sercowo-
-naczyniowych w 8. miesi¹cu badania.

Innym, obecnie bardzo czêsto komentowanym bada-
niem jest GISSI-HF [49]. W badaniu tym u chorych z nie-
wydolnoœci¹ serca (6975 osób w klasie II–IV wg NYHA)
leczonych zgodnie z obowi¹zuj¹cymi standardami (93%
inhibitory ACE, antagoniœci receptora dla angiotensy-
ny, 65% beta-blokery, 39–40% spironolakton, 89–90%
diuretyki, 28–29% digoksyna, 48% kwas acetylosalicylo-
wy, 35% nitraty, 10% blokery kana³u wapniowego, 20%
amiodaron, 22–23% statyny) zastosowano estry kwasów
omega-3, rosuwastatynê b¹dŸ placebo. Celem by³a oce-
na w punkcie pierwszorzêdowym wp³ywu takiej terapii
na œmiertelnoœæ ca³kowit¹ i œmiertelnoœæ ca³kowit¹ lub
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hospitalizacje z jakiejkolwiek przyczyny. Do wtórnych punk-
tów koñcowych nale¿a³y œmiertelnoœæ sercowo-naczynio-
wa, œmiertelnoœæ sercowo-naczyniowa lub hospitalizacje
z powodu niewydolnoœci serca, nag³y zgon sercowy, ho-
spitalizacje z jakiejkolwiek przyczyny, z przyczyn sercowo-
-naczyniowych lub z powodu zastoinowej niewydolnoœci
serca, zawa³u serca i udaru.

D³ugotrwa³e podawanie estrów kwasów omega-3
w dawce 1 g/dzieñ zmniejszy³o w porównaniu z grup¹
placebo ryzyko zgonu o 9% i hospitalizacji z przyczyn ser-
cowo-naczyniowych o 8%. W badaniu obserwowano ko-
rzystny trend: 12-procentowe zmniejszenie ryzyka zgonów
z powodów arytmogennych i 28-procentowe zmniejsze-
nie czêstoœci hospitalizacji z powodu komorowych zabu-
rzeñ rytmu serca (brak istotnoœci statystycznej). W grupie
osób otrzymuj¹cych rosuwastatynê nie obserwowano pro-
tekcyjnego dzia³ania statyny u chorych z niewydolnoœci¹
serca. 

PPooddssuummoowwaanniiee
Na ca³ym œwiecie obserwujemy gwa³towny wzrost za-

interesowania stosowaniem kwasów t³uszczowych ome-
ga-3 zarówno w prewencji pierwotnej, jak i wtórnej cho-
rób uk³adu kr¹¿enia. Na pewno przyczyni³y siê do tego
liczne badania kliniczne i epidemiologiczne.

Nie wszystkie z nich, jak przedstawiono powy¿ej, po-
twierdzaj¹ tezê o pozytywnym wp³ywie PUFA omega-3
na serce i naczynia. 

W opublikowanej w 2006 r. pracy Hooper i wsp. [50]
opisali wyniki metaanalizy 48 badañ z randomizacj¹
(36 913 uczestników) i 41 kohortowych opublikowanych
do 2002 r., w których stosowano suplementacjê PUFA
omega-3 zarówno w prewencji pierwotnej, jak i wtórnej.
Autorzy postawili sobie za zadanie odpowiedŸ na pyta-
nie, czy suplementacja PUFA omega-3 zmniejsza œmier-
telnoœæ ca³kowit¹, czêstoœæ epizodów sercowo-naczynio-
wych i ryzyko nowotworów.

Dawka PUFA omega-3 by³a bardzo ró¿na i wynosi-
³a 0,4–7,0 g/dzieñ. Czas obserwacji wynosi³ 6–11 mie-
siêcy w 23 badaniach, 12–23 miesi¹ce w 16 badaniach,
24–47 miesiêcy w 8 badaniach i ≥ 48 miesiêcy w jednym
badaniu.

Wp³yw PUFA omega-3 na œmiertelnoœæ ca³kowit¹ by³
ró¿ny w ró¿nych badaniach – œrednio dla wszystkich ba-
dañ ryzyko wzglêdne wynosi³o 0,87 (95% CI 0,73–1,03).
Ryzyko wzglêdne z³o¿onego punktu koñcowego – œmier-
telnoœæ ca³kowita plus epizody sercowo-naczyniowe – wy-
nosi³o 0,95 (0,82–1,12). Ani badania z randomizacj¹,
ani kohortowe nie wykaza³y podwy¿szonego ryzyka no-
wotworów. Ryzyko wzglêdne wynosi³o w badaniach z ran-
domizacj¹ 1,07 (0,88–1,30), a w kohortowych 1,02
(0,87–1,19).

Autorzy powy¿szej metaanalizy wyci¹gnêli z niej jeden
wniosek: PUFA omega-3 nie wywieraj¹ ewidentnego ko-

rzystnego wp³ywu na œmiertelnoœæ ca³kowit¹, z³o¿ony punkt
koñcowy – œmiertelnoœæ ca³kowit¹ plus epizody sercowo-
-naczyniowe i wystêpowanie nowotworów. W dyskusji au-
torzy pisz¹, ¿e uzyskane wyniki mog¹ wskazywaæ na mniej-
sze ni¿ wczeœniej myœlano dobroczynne dzia³anie PUFA
omega-3 na uk³ad kr¹¿enia i byæ mo¿e efekt ten jest za-
rezerwowany tylko dla wybranych grup chorych, takich jak
osoby po zawale albo z niewydolnoœci¹ serca [51].

Mimo ¿e jednym z najwa¿niejszych mechanizmów, pod-
kreœlanym przez wielu autorów, jest ich dzia³anie antyaryt-
miczne, to najprawdopodobniej nie dotyczy ono wszystkich
chorych. Prawdopodobnie PUFA omega-3 zapobiegaj¹
groŸnym zaburzeniom rytmu tylko w niedokrwionym miê-
œniu sercowym poprzez modeluj¹cy wp³yw na spontanicz-
n¹ depolaryzacjê. Je¿eli zaburzenia rytmu maj¹ swój pa-
tomechanizm w fali reentry, PUFA omega-3 nie maj¹
wp³ywu lub nawet mog¹ dzia³aæ proarytmicznie. Ten wa¿-
ny problem wymaga dalszego potwierdzenia w badaniach
klinicznych w bardziej wyselekcjonowanych grupach cho-
rych pod wzglêdem patofizjologii zaburzeñ rytmu.

W aptekach jest wiele preparatów suplementów die-
ty, bardzo ró¿nych pod wzglêdem iloœci i proporcji PUFA
omega-3. Ma³o kto bowiem zdaje sobie sprawê, ¿e isto-
t¹ dzia³ania biologicznego preparatów z olejów rybnych
jest odpowiednie stê¿enie EPA i DHA oraz ich wzajemne
proporcje, co podkreœlono w wielu miejscach przedsta-
wionej pracy. Ponadto wp³yw na farmakokinetykê ma wy-
stêpowanie PUFA omega-3 w postaci estrów, m.in. w tej
postaci wolniej wch³aniaj¹ siê one z przewodu pokarmo-
wego i utrzymuj¹ wysokie stê¿enie w osoczu przez ca³¹
dobê. PUFA omega-3 z pokarmu maj¹ znacznie krótszy
okres pó³trwania w osoczu [52].

Do zrozumienia efektów dzia³ania PUFA omega-3
potrzebne s¹ dalsze badania z randomizacj¹ w bardziej
wyselekcjonowanych grupach chorych, ze standaryzowa-
n¹ dawk¹ suplementów i o d³u¿szym okresie obserwacji.

Food and Drug Administration (FDA) zaleca ograni-
czenie spo¿ycia ryb i owoców morza do 2 razy w tygo-
dniu w populacjach najbardziej wra¿liwych na zawarte
w nich zanieczyszczenia (dzieci i kobiety w ci¹¿y). Wska-
zuje jednoczeœnie, ¿e u kobiet po menopauzie oraz mê¿-
czyzn w œrednim i starszym wieku ewentualne ryzyko zwi¹-
zane ze spo¿yciem ryb jest znacznie mniejsze ni¿ p³yn¹ce
z niego korzyœci.

Wed³ug amerykañskich wytycznych dotycz¹cych pre-
wencji wtórnej CHD stosowanie suplementacji PUFA ome-
ga-3 w dawce 1 g/dobê nale¿y rozwa¿yæ u wszystkich
osób, bez wzglêdu na obecnoœæ zaburzeñ lipidowych. Za-
lecenie to przyjê³o równie¿ Polskie Forum Profilaktyki Cho-
rób Uk³adu Kr¹¿enia w wytycznych dotycz¹cych diety. „Za-
warte w rybach kwasy t³uszczowe wielonienasycone n-3,
takie jak kwas eikozapentaenowy – EPA i dekozaheksa-
enowy – DHA zmniejszaj¹ stê¿enie trójglicerydów, ciœnie-
nie têtnicze, czêstoœæ rytmu serca i wywieraj¹ korzystny
efekt hemostatyczny. Spo¿ywanie ryb 1–3 razy w miesi¹-
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cu zmniejsza ryzyko zgonu z powodu CHD w 11%, a uda-
ru mózgu o 13%, przy czym wiêksze spo¿ycie wi¹¿e siê
z jeszcze wiêksz¹ redukcj¹ ryzyka, dlatego zaleca siê ich
spo¿ywanie co najmniej 2 razy w tygodniu. W prewencji
wtórnej zaleca siê zastosowanie kwasów t³uszczowych 
n-3 (EPA/DHA) w postaci ryb lub kapsu³ek w dawce 1 g/d
w celu zmniejszenia ryzyka lub w wiêkszych dawkach
przy wspó³istniej¹cej hipertriglicerydemii”.

Stosowanie PUFA omega-3 w takiej samej dawce jest
rekomendowane równie¿ w wytycznych Europejskiego To-
warzystwa Kardiologicznego, jednak tylko w grupie cho-
rych po zawale serca z uniesieniem odcinka ST [53–58]. 
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