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Úvod
Omega-3 polynenasýtené mastné kyse-

liny (PUFA) patria medzi tzv. esenciálne mastné 

kyseliny. Ľudské telo nemá schopnosť ich syn-

tetizovať z dôvodu chýbania enzýmov, ktoré 

indukujú tvorbu dvojitých väzieb za deviatym 

uhlíkom kyselinového reťazca.

Najvýznamnejším zdrojom n-3 PUFA je 

rybí tuk, ktorý obsahuje najmä kyselinu doko-

zahexaénovú (DHA) a eikozapentaénovú (EPA). 

Hlavnou n-3 PUFA rastlinného pôvodu je kyse-

lina α-linolénová, ktorá sa nachádza v pomerne 

veľkom množstve v ľanových semienkach, vlaš-

ských orechoch, v semenách repky olejnej, me-

nej v lieskovcoch a mandliach, ale napríklad ara-

šidy ju neobsahujú vôbec. Kyselina α-linolénová 

sa po vstrebaní metabolizuje na EPA a následne 

pôsobením desaturáz a elongáz na DHA.

Prvé zmienky o kardioprotektívnych vlast-

nostiach rybieho tuku u grónskych Eskimákov 

pochádzajú z roku 1976 (1). Rybí tuk odvtedy 

prešiel ako výživový doplnok bohatým vý-

skumom vrátane veľkých randomizovaných 

kontrolovaných klinických štúdií a v súčasnosti 

je ho možné použiť dokonca aj na lekársky 

predpis vo viacerých krajinách Európy (indiká-

ciou je adjuvantná liečba pacientov po infarkte 

myokardu k ostatnej štandardnej terapii), ale 

aj v USA (kde je indikáciou hypertriacylglyce-

rolémia) (2, 3).

Mechanizmy hypolipidemických 
účinkov n-3 PUFA

Presné mechanizmy hypolipemického 

pôsobenia n-3 PUFA doposiaľ neboli jedno-

značne objasnené. Snáď najlepšie ich vysti-

huje pracovný model vyvinutý na génovej 

transkripčnej úrovni, ktorý vychádza z exis-

tencie účinkov a vplyvov prinajmenšom 

na úrovni štyroch receptorov – pečeňového 

X receptora, hepatocytového nukleárneho 

faktora 4 α, farnezylového X receptora a tzv. 

PPAR receptorov (4). Aktivita každého z týchto 

receptorov je kontrolovaná proteínom SREBP-

1c (sterol receptor element binding protein – 1c), 

ktorý je hlavným genetickým modulátorom 

lipogenézy. Hypotriacylglycerolemické účinky 

n-3 PUFA sú sprostredkované koordinovaným 

potlačením lipogenézy cestou zníženia hladiny 

SREBP-1c a zvýšením betaoxidácie mastných 

kyselín v pečeni a kostrovom svalstve cestou 

aktivácie PPARs. Dochádza aj ku zvýšeniu pre-

meny glukózy na glykogén cestou downre-

gulácie hepatocytového nukleárneho faktora 
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4α. Konečným výsledkom je prerozdelenie 

metabolických zdrojov, podpora metabolizmu 

z triacylglycerolových zásob cestou betaoxi-

dácie, a tak vytváranie „nedostatku substrátu“ 

pre syntézu VLDL cholesterolu. Okrem toho, 

peroxidácia n-3 PUFA môže znižovať VLDL sek-

réciu stimulovaním degradácie apolipoproteínu 

B. Omega-3 mastné kyseliny môžu zvyšovať 

postprandiálnu clearance chylomikrónov nielen 

znižovaním sekrécie VLDL, ale aj priamou stimu-

láciou aktivity lipoproteínovej lipázy. Všetky tieto 

účinky podporujú použitie n-3 PUFA v liečbe 

hypertriacylglycerolémie.

Monoterapia n-3 PUFA
Americká Agentúra pre potraviny a lieky 

(FDA – The U.S. Food and Drug Administration) 

schválila n-3 PUFA v dávke 4 gramy denne pre 

liečbu závažnej hypertriacylglycerolémie 

(≥ 500 mg/dl, t. j. ≥ 5,7 mmol/l) (5).

Uvedenej indikácii predchádzali klinické štúdie, 

ktoré potvrdili potenciál n-3 PUFA z hľadiska znižo-

vania triacylglycerolov (6). Ukázalo sa, že n-3 PUFA 

v dávkach 3 – 4 gramov denne znižujú hladinu 

triacylglycerolov v priemere o 30 – 40 %, pričom 

pri závažných hypertriacylglycerolémiách (nad 5,7 

mmol/l) až o 45 %, kde zároveň znížili aj non-HDL 

cholesterol o 14 %. Okrem toho bol zaznamenaný 

vzostup HDL cholesterolu o 9 % (7). Vo všeobec-

nosti pri liečbe s n-3 PUFA nedochádza k zníženiu 

hladín LDL cholesterolu (skôr naopak, u jedincov 

s extrémne zvýšenými triacylglycerolmi dochádza 

ku vzostupu LDL o 5 – 50 %, pochopiteľne, vzostup 

závisí od vstupných hladín LDL a triacylglycerolov) 

(8). Spomínaný vzostup LDL cholesterolu (podob-

ne popísaný aj pri liečbe fibrátmi alebo kyselinou 

nikotínovou) je spôsobený hlavne vzostupom 

veľkých LDL častíc (typ A), ktoré sú menej, alebo 

dokonca vôbec nie sú aterogénne (9).

N-3 PUFA vo forme kapsúl predstavujú 

síce drahšiu alternatívu ako rôzne výživové do-

plnky, ale predstavujú záruku štandardného 

obsahu DHA a EPA (napríklad v SR dostupné 

prípravky Omacor, ZenixX Vital, ZenixX Balance, 

Biomarine Plus), čo v spojení s purifikáciou (rybí 

tuk býva často kontaminovaný) zaručuje dosta-

točnú terapeutickú odpoveď a vysokú bezpeč-

nosť liečby (10).

Kombinovaná liečba dyslipidémie 
– n-3 PUFA

Vyššie uvedené dve najdôležitejšie indikácie 

n-3 PUFA (stavy po akútnom infarkte myokar-

du a hypertriacylglycerolémia) spolu so skutoč-

nosťou, že n-3 PUFA majú skôr neutrálny efekt 

Tabuľ ka 1. Vplyv iniciálnej statínovej liečby nasledovanej kombinovanou liečbou s n-3 PUFA 

na lipidový profil.

Staníny a n-3 PUFA – komplementárny hypoglykemický efekt

parameter pred liečbou

n = 27

po šiestich 

týždňoch liečby 

stanínom

po troch 

mesiacoch liečby 

stanínom a n-3 

PUFA (3 g/deň)

štatistická 

významnosť

celkový cholesterol 6,48 ± 1,34 5,12 ± 0,86 5,04 ± 0,85 NS

LDL cholesterol 4,21 ± 0,89 3,04 ± 0,72 3,08 ± 0,76 NS

HDL cholesterol 092 ± 0,22 1,01 ± 0,29 1,21 ± 0,20 p < 0,05

TG 2,96 ± 0,99 2,34 ± 1,01 1,64 ± 0,81 p < 0,01

Vysvetlivky: TG – triacylglyceroly; NS – štatisticky nesignifikantný výsledok.
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na hladinu  LDL cholesterolu ukazujú na možný 

prospech z kombinačnej liečby so statínmi.

Pomerne prekvapujúco viedlo v štúdii JELIS 

pridanie n-3 PUFA ku statínovej liečbe (v nižšej 

dávke 1,8 gramu denne) v porovnaní s placebom 

aj ku zníženiu LDL cholesterolu o ďalších 10 % 

(11). Kombinovaná liečba dyslipidémie často pri-

náša zvýšené riziko vedľajších účinkov (najmä 

svalových a hepatálnych). Predovšetkým kom-

binácie statínov s fibrátmi môžu byť u predis-

ponovaných jedincov riskantnejšie v porovnaní 

s kombináciou oboch liekov v monoterapii s n-3 

PUFA. Statíny a n-3 PUFA majú komplementárne 

mechanizmy účinku. Statíny znižujú hlavne LDL 

a celkový cholesterol a majú oveľa menší poten-

ciál, pokiaľ ide o zníženie triacylglycerolov a zvý-

šenie HDL cholesterolu. Práve na spomínané 

posledné dva parametre lipidového profilu majú 

výrazný efekt n-3 PUFA. Obe liekové skupiny ma-

jú signifikantné protizápalové pôsobenie (veľmi 

dôležité v zábrane progresie aterosklerózy).

Štúdia JELIS bola morbi-mortalitnou štú-

diou (záverom bol štatisticky signifikantný 

pokles kardiovaskulárnych príhod pri liečbe 

kombináciou statín s n-3 PUFA oproti samot-

nému podávaniu statínov), avšak v súčasnosti 

máme veľké množstvo ukončených štúdií, kto-

ré boli primárne dizajnované s cieľom posú-

diť hypolipemický potenciál kombinácie n-3 

PUFA so statínmi. Tak napríklad dvojito-slepá 

štúdia so simvastatínom 20 mg, resp. 80 mg 

v kombinácii so 4 g n-3 PUFA ukázala, že pri 

použití tejto kombinácie hypolipemík došlo 

ku 50 % poklesu non-HDL cholesterolu, 60 % 

poklesu triacylglycerolov a 25 % vzostupu 

HDL cholesterolu (12).

Podobné výsledky priniesla i štúdia 

COMBOS s 254 pacientmi (13). Jej ďalšia analýza, 

hodnotiaca veľkosť jednotlivých lipoproteínov 

priniesla ďalšie pozitívne zistenia v prospech n-3 

PUFA oproti placebu (14). Došlo ku štatisticky 

signifikantnému zväčšeniu častíc LDL bez sprie-

vodnej alterácie veľkosti častíc HDL. V porovnaní 

s placebom okrem toho došlo ku zníženiu kon-

centrácií Apo CIII a Lp-PLA
2
.

Vyhodnotili sme aj náš súbor 27 pacientov, 

ktorí boli indikovaní podľa platných odporúča-

ní na statínovú terapiu. Po trojmesačnej liečbe 

statínmi boli do terapie pridané n-3 PUFA v dáv-

ke 3 g na deň počas nasledujúcich 3 mesiacov. 

Zaznamenali sme štatisticky signifikantné ovplyv-

nenie hladín triacylglycerolov a HDL cholestero-

lu navodené pridaním n-3 PUFA (tabuľka 1) (15).

Nedávno publikovaná štúdia potvrdila bez-

pečnosť a efektivitu omega-3 mastných kyselín aj 

u pacientov užívajúcich súčasne ďalšie 2 – 3 hypo-

lipemiká, to znamená, že je možné kombinovať 

pri dodržaní bezpečnostných opatrení napríklad 

statín, fibrát, ezetimib spolu s n-3 PUFA (16). 

Pochopiteľne, načrtnutá stratégia patrí do rúk 

odborníka. Ako zaujímavosť je možné uviesť aj 

indikáciu n-3 PUFA v liečbe závažnej hypertrigly-

ceridémie v tehotenstve (použiť len purifikované 

prípravky!) alebo u pacientov po transplantáciách 

s nutnosťou imunosupresívnej liečby, resp. u pa-

cientov so sirolimovými stentami (sekundárne 

hypertriglyceridémie) (17, 18).

Záver
• Bohaté dôkazy pochádzajúce zo základného 

výskumu, experimentálnych, epidemiolo-

gických, ale dnes už aj randomizovaných 

kontrolovaných klinických štúdií ukazujú, 

že n-3 PUFA zohrávajú relevantnú úlohu 

v prevencii a liečbe kardiovaskulárnych 

ochorení. Výsledky klinických štúdií navy-

še vyvrátili obavy z ich možných vedľajších 

účinkov.

• Nespochybniteľný je efekt n-3 PUFA 

v oblasti znižovania hladín triacylgylce-

rolov (u závažných hypertriglyceridémií, 

ktoré sú významné najmä z hľadiska rizika 

vzniku akútnej pankreatitídy, dochádza ku 

zníženiu triacylglycerolov takmer o 50 %).

• Zdá sa, že vysokopurifikované n-3 PUFA 

vo forme kapsúl, najmä v kombinácii so 

statínmi, by v budúcnosti mohli zname-

nať ďalšie zlepšenie prognózy pacientov 

nielen po infarkte myokardu, prípadne so 

srdcovým zlyhávaním alebo dysrytmiami, 

ale možno i v rámci primárnej prevencie ate-

rosklerózy. Predurčuje ich k tomu unikátna 

kombinácia antiaterogénnych účinkov 

– hypolipemického, protizápalového a an-

titrombotického.
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