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Acidos grasos omega-3 en la prevencion y tratamiento de la aterosclerosis

Omega-3 fatty acids in the prevention and treatment of atherosclerosis
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Abstract:

Atherosclerosis is a chronic inflammatory condition characterized by the accumulation of lipids, such as LDL cholesterol, within the
arterial wall, leading to the formation of atherosclerotic plaque, which increases the risk of cardiovascular events. Factors contributing
to its development include endothelial dysfunction, oxidative stress, and an unhealthy diet. Various studies have shown that omega-3
fatty acids, particularly EPA and DHA, found in fatty fish and marine oils, tend to exert cardioprotective effects through various
mechanisms, such as anti-inflammatory and antithrombotic actions, by improving endothelial function. Thus, incorporating these fatty
acids into the cell membrane allows for the production of lipid mediators that contribute to the resolution of inflammation, therefore,
this narrative review aimed to analyze the available evidence on the use of omega-3 fatty acids as part of an effective nutritional
strategy to prevent and slow the development of atherosclerosis, thereby helping to reduce the risk of cardiovascular disease.
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Resumen:

La aterosclerosis es una condicion de caracter inflamatorio cronica, se manifiesta por la acumulacién de lipidos como el colesterol
LDL dentro de la pared arterial, desarrollando una placa ateroesclerdtica lo que conlleva al aumento de algin riesgo de evento
cardiovascular, entre los factores que influyen en su desarrollo se encuentra la disfuncion endotelial, el estrés oxidativo y una dieta
inadecuada. Diversos estudios han demostrado que los acidos grasos omega-3, especialmente el EPA y DHA, encontrados en pescados
grasos y aceites marinos, tienden a ejercer efectos cardioprotectores mediante diferentes mecanismos como antiinflamatorios y
antitrombéticos, mejorando la funcion endotelial por lo que al incorporar estos acidos grasos en la membrana celular permite la
produccion de mediadores lipidicos que contribuyen a la resolucidn de la inflamacidn, por ello este articulo de revision narrativa tuvo
como objetivo analizar la evidencia disponible sobre el uso de los acidos grasos omega-3 como parte de una estrategia nutricional
eficaz para prevenir y ralentizar el desarrollo de la aterosclerosis, contribuyendo a la disminucion del riesgo de enfermedades
cardiovasculares.
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Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la causa
principal de defuncién y enfermedad en todo el mundo, en
la mayoria de los casos, su etiologia se asocia con la
aterosclerosis. Etimologicamente, la palabra se divide en
dos componentes, athero lo cual indica la presencia de
lipidos con células inmunitarias como los macréfagos, y
esclerosis, que se refiere al endurecimiento relacionado
por la creacién de una cubierta tipo fibrosa con tejido
muscular liso, células inmunitarias y matriz conjuntiva (1).
En términos clinicos hace referencia al engrosamiento de
la capa mas interna de las arterias, junto con la
acumulacion de lipidos en su interior. Esta acumulacion de
grasa forma una estructura conocida como placa
aterosclerdtica, cuyo nacleo esta compuesto por material
graso encontrandose recubierto por una capa protectora
de tejido fibroso (2). Este proceso comienza con la
activacion del endotelio vascular, lo que desencadena una
serie de eventos celulares, entre ellos, se incluyen el
estrechamiento del lumen arterial y la activacion de
mecanismos inflamatorios que favorecen la formacién de
placas de ateroma, de manera conjunta estos cambios
estructurales y funcionales contribuyen al desarrollo de
enfermedades cardiovasculares, las cuales contindan
siendo la principal causa de mortalidad a nivel global (3).

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) forman la
principal causa de muerte en todo el mundo, siendo
responsables de alrededor de 19.8 millones de muertes
anuales, lo que equivale cerca de un tercio total de
muertes globales (4). En México, el panorama de las ECV
no es diferente, ya que son el principal motivo de
mortalidad, en el dltimo reporte de la Organizacion
Panamericana de la Salud (OPS) sobre la carga de las
enfermedades cardiovasculares en la Regién de las
Ameéricas, se sefiala que, en 2021, las enfermedades
cardiovasculares causaron 166.0 defunciones por cada
100,000 habitantes (intervalo de incertidumbre del 95%:
138.8-193.2). Estos datos ubican a México en el quintil 3
(40-60%) en comparacion con el resto de los paises de la
region, lo que refleja una carga intermedia de mortalidad
por estas enfermedades. En el cual el principal factor es la
mala calidad de la dieta superando diversos factores de
riesgo de mortalidad (5).

La nutricion implica una variedad de factores que influyen
en la salud, especificamente en el desarrollo de la
aterosclerosis, estando estrechamente relacionada con la
mala calidad de hébitos alimentarios y estilo de vida. A lo
largo del tiempo, se han investigado diversos patrones
alimentarios en relacion con su efectividad en la
prevencion de las enfermedades cardiovasculares,
diversos estudios se han centrado en revisar el vinculo
entre la dieta mediterranea con la reduccion del riesgo de

enfermedades cardiovasculares logrando resultados

positivos en la prevencion de las ECV (6).

La dieta mediterranea se caracteriza por un alto consumo
de alimentos de origen vegetal y grasas saludables,
algunos de los alimentos principales en dicha dieta son el
aceite de olivo extra virgen, pescados, frutos secos,
legumbres, frutas y verduras, acompafiada de una
reduccion en la cantidad de productos lacteos, el consumo
bajo de carnes procesadas y carnes rojas. La dieta
mediterrdnea no es baja en grasas, Sino que se
caracteriza por un aporte de grasas relativamente alto,
principalmente grasas monoinsaturadas y poliinsaturadas,
contenidas en el pescado y el aceite de olivo, las cuales
se han relacionado con efectos beneficiosos en la salud
cardiovascular (7).

Los acidos grasos poliinsaturados, se les conoce como
omega-3 o PUFA ya que se identifican quimicamente por
la presencia de un doble enlace que esta a tres atomos
del grupo metilo terminal (CHs). EI ALA, EPA y DHA son
los principales tipos de acidos grasos omega-3, es
importante destacar que este tipo de grasas el cuerpo no
puede sintetizar por lo cual es necesario obtener de las
principales fuentes alimentos como son el pescado azul,
como las anchoas, las sardinas y la caballa. Los acidos
grasos omega-3 se han vuelto conocidos por sus
beneficios  terapéuticos en las enfermedades
cardiovasculares debido a que estos AGP pueden alterar
la composicién de los fosfolipidos de la membrana de la
mitocondria lo que contribuye a disminuir la presion
arterial a la vez mejorando la funcién de las aterieras y
venas, creando un efecto antiinflamatorio, ya que son
capaces de modular varias vias involucradas en la
respuesta inflamatoria por lo tanto disminuye la
inflamacién, hinchazén y dolor en las articulaciones,
favoreciendo a la prevencion y el control de eventos
cardiovasculares asociada a la disminucion de los niveles
de colesterol circulante (8,9).

Metodologia
Se realiz6 una busqueda de 38 fuentes bibliograficas, las
cuales incluyeron articulos de revisiébn como revisiones
sisteméaticas y metaandlisis, ademas de guias clinicas y
reportes de organismos internacionales actualizados
sobre los acidos grasos Omega-3 como factor protector
cardiovascular, publicados en los ultimos cinco afios, la
busqueda consisti6 en una revision bibliografica en las
bases de datos PubMed, Cochrane Library,
ScienceDirect y SciELO, utilizando los siguientes
términos de blsqueda "acidos grasos omega-3",
"aterosclerosis”,  "enfermedades cardiovasculares”,
"ALA", "EPA" y "DHA", agregando conectores booleanos
como “AND” para optimizar la relevancia de los
resultados, los criterios de inclusién fueron publicaciones
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en idioma espafiol e inglés, asi como estudios realizados
en participantes humanos.

Fisiopatologia
La aterosclerosis se considera una enfermedad
inflamatoria de caracter cronico que se manifiesta en el
contexto de diversos factores de riesgo, entre los que se
incluyen la obesidad, la diabetes, la hiperlipidemia, la
hipertension, el hipercolesterolemia, el consumo alto de
alcohol, el tabaquismo, asi como otras enfermedades
inflamatorias crénicas que generan inflamacién sistémica

(9).

Esta patologia se define por el engrosamiento arterial
debido a la acumulacién de placas compuestas por
lipidos, cristales de colesterol, calcio, diversas células
inflamatorias como monocitos, macrofagos y células
espumosas, ademas de las citocinas que estas liberan,
provocando el estrechamiento progresivo de las arterias,
lo que puede interrumpir el flujo sanguineo y causar dafio
en organos vitales (10). En este contexto, las lipoproteinas
desempefian un papel fundamental en la fisiopatologia de
la enfermedad, las lipoproteinas ricas en colesterol,
particularmente las de baja densidad (LDL), pueden
infiltrarse en la pared arterial, donde sufren modificaciones
oxidativas que favorecen su captacion por macréfagos y
la formacion de células espumosas, un evento clave en el
desarrollo del ateroma. Las lipoproteinas se clasifican
segun su densidad, determinada por la proporcion de
lipidos y proteinas que contienen. Asi, se distinguen los
quilomicrones, las lipoproteinas de muy baja densidad
(VLDL), de baja densidad (LDL) y de alta densidad (HDL).
Las particulas con mayor contenido de triglicéridos
presentan menor densidad, mientras que aquellas con
mayor proporcidon proteica son mas densas. Estas
diferencias no solo determinan sus propiedades
fisicoquimicas, sino también su funcion metabdlica y su
impacto en la salud cardiovascular (11). Asimismo, la
placa aterosclerética puede contar con dos estados, uno
estable o wvulnerable. Las placas vulnerables, se
caracterizan por una capa fibrosa delgada, lo cual son mas
propensas a romperse, lo que puede desencadenar
trombosis, obstruir el lumen arterial y causar eventos
isquémicos agudos asi mismo diversos factores como la
hipertension y el hipercolesterolemia dafian el endotelio
vascular, promoviendo inflamacién y favoreciendo el
desarrollo y ruptura de la placa ateroscler6tica (12).

Progression of Atherosclerosis
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Figura 1. Representacion esquematica de la progresion
de la aterosclerosis (12).

La deteccion de las placas ateroscleréticas se considera
relevante  para la  prevencibn de  eventos
cardiovasculares. Para ello, se emplean diversas
técnicas de imagen, entre los métodos no invasivos mas
utilizados se encuentran la ecografia, la tomografia
computarizada (TC), la resonancia magnética (RMN) y la
tomografia por emision de positrones (PET), el cual
resultan importantes para la deteccién y caracterizacion
de estas lesiones teniendo en cuenta sus beneficios y
limitaciones propias de cada uno (12).

Tratamiento
La terapia farmacéutica se considera como clave
elemental en el tratamiento de la ateroesclerosis, dado
que actla en diferentes mecanismos de accién como en
el desarrollo de la placa ateroesclerotica, en el
metabolismo de los lipidos y en la presion arterial y otros
procesos inflamatorios (12).

Farmacos para el metabolismo de los lipidos
Las estatinas, como la atorvastatina, la simvastatina y la
rosuvastatina, se reconocen ampliamente como una de
las principales opciones terapéuticas en el manejo de la
aterosclerosis asi mismo el mecanismo de accion se
basa en la inhibicibn de la enzima 3-hidroxi-3-
metilglutaril-coenzima A (HMG-CoA) reductasa,
responsable de una etapa clave en la sintesis del
colesterol. Su efecto méas destacado es la disminucion de
los niveles de colesterol asociado a lipoproteinas de baja
densidad (LDL-C) (12).
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Existen otros tipos de medicamentos que también
contribuyen al control del perfil lipidico y a la prevencion
de enfermedades cardiovasculares. Estos compuestos
actian como agentes terapéuticos en el manejo de los
lipidos plasmaticos, junto con farmacos como las
estatinas, niacina y los fibratos. No obstante, existe la
presencia de efectos secundarios asociados a estos
tratamientos incluyendo disfuncion hepatica, trastornos
musculares, hiperuricemia y alteraciones
gastrointestinales, lo cual ha limitado su uso en
determinados grupos poblacionales (13).

Baja Intensidad Alta
intensi- moderada intensidad
dad

Simvas Atorvastatina Atorvastati
tina (10-20mg) na (40-
(10mg) 80mg)
Pravast Rosuvastatina Rosuvasta
atina (5-10mg) tina (20-
(10- 40mg)
20mg)

Lovast Simvastatina

atina (20-40mg)

(20mg)

Fluvast Pravastatin

atina (40-80 mg)

(20-

40mg)

Pivasta Lovastatin (40

tina mg)

(Img)

Fluvastatin XL
(80 mg)

Pitavastatin (2—
4 mg)

Tabla 1. Dosis administradas diariamente (salvo
indicacion contraria) empleadas en el tratamiento con
estatinas, clasificadas segun su intensidad terapéutica

(14).

Tratamiento no farmacolégico

Ejercicio

La Sociedad Europea de Cardiologia (ESC), recomida
implementar un plan de entrenamiento aerébico con una
intensidad moderada al menos 150 minutos por semana
0, en su defecto, un minimo de 75 minutos por semana
de ejercicio aerObico vigoroso, acompafiado de
entrenamiento de fuerza con al menos dos sesiones
semanales (15).

Dieta

La evidencia analizada indica que los patrones
alimentarios que priorizan una alta proporcion de
alimentos de origen vegetal y un consumo frecuente de
productos marinos, junto con una reduccion en la ingesta
de cereales refinados y alimentos ricos en almidén, se
asocian significativamente con un menor riesgo
cardiovascular en comparacion con las dietas basadas
principalmente en alimentos de origen animal. Uno de los
alimentos con grandes beneficios es el pescado del tipo
graso o azules. En un articulo de revision, los autores
analizaron distintos alimentos en relacibn con la
aterosclerosis, en el cual se sefiala que los efectos
favorables del consumo moderado de pescado en la
prevencion de la aterosclerosis se deben principalmente al
destacado contenido de acidos grasos poliinsaturados
omega-3 de cadena larga (PUFA) (16).

Estos compuestos ejercen efectos cardioprotectores a
partir de la modulacion de diversas rutas metabdlicas que
integran la regulacién de la estructura de las membranas
celulares, la expresion genética, la sintesis de
eicosanoides e intermediarios antiinflamatorios
especificos y en la B-oxidacién de acidos grasos por lo
cual estos mecanismos, en conjunto, contribuyen a la a la
regulacion de los niveles plasmaticos de triglicéridos,
mejora la fluidez de las membranas celulares, y la funcién
endotelial, poseen propiedades antiinflamatorias y
antitromboticas, lo que explica su papel en la prevencion y
manejo de las enfermedades cardiovasculares (17).

La curiosidad sobre el efecto de los omegas-3 comenzé6 a
partir de algunas investigaciones de tipo observacional
asociados con el consumo de pescado y las
enfermedades cardiovasculares. En el afio 1985,
Kromhout et al., llevaron a cabo un estudio en los paises
bajos, el cual demostraron que incluir semanalmente
pescado especificamente graso en la dieta habitual se
relacionaba con la disminucion del 50% en la tasa de
mortalidad, sin embargo continuaron con mas busquedas
sobre esta hip6tesis en el cual llegaban a conclusiones
que el consumo moderado de aceite de pescado de una
a dos veces por semana se relacionaba con la
disminucién de riesgo de muerte por enfermedades
cardiovasculares, por el contrario al ser estudios
observacionales retrospectivos llegan a tener ciertas
limitaciones o desventajas, por el cual despertaron interés
en varios cientificos para evaluar los omegas-3 que se
encontraban en los alimentos de pesca. En afios mas
adelante, se realizaron nuevos ensayos importantes en el
cual evaluaban los efectos de los omegas-3 en un entorno
bastante heterogéneo de pacientes, teniendo como
resultados positivos en relacion a la ECV.

Se han realizado varios metaandlisis sobre los principales
ensayos clinicos aleatorizados con un alto nimero de sujetos,
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uno de los mas importantes es el de VITAL donde
examiné los efectos de la suplementacion con aceite de
pescado omega-3 (1 g/dia que contiene 460 mg de EPA
y 380 mg de DHA) con o sin 000 Ul/dia de vitamina D
durante una mediana de 5 a 3 afios, como resultado el
grupo tratado con omega-3 tuvo reducciones
significativas en la tasa de infarto de miocardio fatal,
enfermedad coronaria total e intervencién coronaria
percutaneas. Otro ensayo de gran relevancia es el de
REDUCE-IT un ensayo aleatorizado de doble ciego y
controlado con placebo, en el que participan pacientes
con ECV con otros factores de riesgo, durante una
mediana de 4 a 9 afos. El ensayo indico que los omegas-
3 contribuyen a la reduccion del riesgo cardiovascular,
teniendo un efecto sobre la reduccién, progresion e
incluso la regresion de la placa coronaria teniendo un
papel importante en reducir el riesgo de ECV, asi mismo
los investigadores atribuyen estos beneficios, al menos en
parte, a las propiedades antiinflamatorias y
antiateroscleréticas por el acido graso EPA administrado
en altas dosis (18,19).

Acidos grasos omega-3y principales
tipos

Los omega-3 también llamados &cidos grasos
poliinsaturados (PUFA), se distinguen por tener al menos
un doble enlace ubicado entre el tercer y cuarto carbono,
contando desde el extremo omega. Entre los AG que
mayormente son estudiados en investigaciones clinicas
se encuentran el acido a-linolénico (ALA), el acido
eicosapentaenoico (EPA) y el &cido docosahexaenoico
(DHA). Dichos &cidos grasos se obtienen principalmente
en alimentos de pesca y alimentos de origen vegetal
como en aceites, semillas, nueces, vegetales de hoja
verde y legumbres (20).

Acido a-linolénico (ALA 18:3n-3)

El acido a-linolénico corresponde al grupo de los acidos
grasos poliinsaturados n-3 (AGPI n-3) se caracteriza por
presentar un doble enlace entre carbonos en la tercera
posicion desde el extremo metilo de su cadena (18). En
el organismo humano, el ALA puede convertirse en 4cido
eicosapentaenoico (EPA) y é&cido docosahexaenoico
(DHA) mediante la accién de enzimas desaturasas y
elongasas. No obstante, esta conversibn es poco
eficiente, por lo que los AGP de cadena larga deben
obtenerse principalmente a través de la alimentacién, en
el cual las principales fuentes alimenticias se encuentran
en aceites vegetales como los de canola y soya, asi
como semillas de linaza, chia, perilla, nueces, Camelina
sativa y otros alimentos de origen vegetal (21,22).

/\/\/v\/\/\/\/\/COOH
a-Linolenic acid (18:3n-3)
J{ A6-desaturase
NN COOH
Stearidonic acid (18:4n-3)
l Elongase
NN RN COOH

Eicosatetraenoic acid 20:4n-3)
l A5-desaturase
NN NN NN COOH
Eicosapentaenoic acid (EPA; 20:5n-3)
l Elongase
AN RN NN COOH
Docosapentaenoic acid (DPA; 22:5n-3)

Elongase
A6-desaturaz

p-oxidation
NN NN CO0H

Docosahexaenoic acid (DHA; 22:6n3)

Figura 2. Via sintética de acidos grasos polinsaturados
omega-3 (23).

Acido docosahexaenoico (DHA 2:6)

El &cido docosahexaenoico (DHA) es un &cido graso
poliinsaturado de cadena larga perteneciente al grupo de
omega-3 (AGPI n-3). Este lipido puede ser producido por
el organismo a partir de la conversion enzimética del
acido a-linolénico (ALA), considerado esencial, aunque
su obtencion mas eficiente proviene del consumo directo
de fuentes marinas como el aceite de pescado (24). Se
caracteriza por su cadena de 2 carbonos y 6 dobles
enlaces en configuracion cis (25).

Acido eicosapentaenoico (EPA 0:5n-3)

El &cido eicosapentaenoico (EPA) es un &cido graso
poliinsaturado de 0 carbonos y 5 dobles enlaces. Se
obtiene principalmente de peces azules o grasos y de
algas marinas (26,27).

Fuentes dietéticas

Los acidos grasos poliinsaturados omega-3, que incluyen
el acido a-linolénico (ALA), el acido eicosapentaenoico
(EPA) y el acido docosahexaenoico (DHA), son
considerados esenciales, ya que el organismo no puede
sintetizarlos en cantidades suficientes. Por ello, es
fundamental consumir alimentos que los contengan para
asegurar su adecuada disponibilidad en el cuerpo. El ALA
se encuentra predominantemente en fuentes vegetales
terrestres, como semillas y aceites, mientras que el EPA'y
el DHA son mas abundantes en organismos marinos,
especialmente en algas y peces grasos. En particular, los
aceites obtenidos de animales marinos constituyen una de
las principales fuentes dietéticas de EPA y DHA (28).
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Para poder obtener un beneficio cardiovascular es
indispensable acompafiar la ingesta del omega-3 con
omega-6 teniendo una relacion 5:1, un desequilibrio
caracterizado por un exceso de omega-6 favorece la
activacion de rutas proinflamatorias mediadas por la
conversion a acido araquidonico, lo que contribuye al
desarrollo de procesos aterogénicos, por lo contrario una
proporcion equilibrada cercana a 5:1 permite mantener un
entorno metabdlico antiinflamatorio, favoreciendo la
reduccion de triglicéridos, la mejora del perfil lipidico y la
proteccion cardiovascular, asi mismo la ingesta adecuada
de omega-3 en forma de ALA debe ser de
aproximadamente 1.1 a 1.6 g al dia en adultos, en cuanto
a los omega-3 de cadena larga EPA y DHA, se sugiere un
consumo de 250 a 500 mg, por otro lado, la ingesta de
acidos grasos omega-6, principalmente acido linoleico, se
recomienda en un rango de 12 a 17 g al dia en adultos
(29,30).

Alimento Porcion ALA DHA EPA

Aceite de 1 1.28 0.77

canola cucharada

Aceite de 1 7.26 0.02

linaza cucharada

Aceite de soja 1 0.92 0.43
cucharada

Atun, ligero, 3 onzas 0.17

enlatado en

agua,

escurrido

caballa 3 onzas 0.59 0.43

Camarones, 3 onzas 0.12

cocidos

Ostras, 3 onzas 0.14 0.23 0.378

orientales,

silvestres,

cocidas

pescado, 1 filete 1.272 0.59

arenque,

Pacifico,

cocido, calor

seco

Pescado, 1.0 filete 0.778

pescado azul,

cocido

Salmon, 3 onzas 1.24 0.45
Atlantico, de
piscifactoria,

cocido

Sardinas, 3 onzas 0.74 0.4
enlatadas en
salsa de

tomate

Semillas de 1onza 5.06 0.06

chia

Tilapia, cocida 3 onzas 0.04 0.11 0.77

Trucha, arco 3 onzas 0.44 0.02

iris, salvaje,
cocida

Tabla 2. Contenido en gramos de ALA, EPA y DHA de
alimentos seleccionados segun datos del USDA.

En la tabla se muestra el contenido de omegas 3 por
racion de alimento, la informacion fue obtenida de la base
de datos del Departamento de Agricultura de EE. UU.
(USDA). El sitio web FoodData Central del Departamento
de Agricultura de los Estados Unidos (USDA)
proporciona informacién detallada sobre el contenido
nutricional de una amplia variedad de alimentos.
Ademas, ofrece una lista exhaustiva de productos que
contienen ALA, DHA y EPA organizado tanto por su
contenido nutricional como por el nombre del alimento
(32).

Variabilidad en dosis, tipos de acidos grasos
y duracién de los estudios
En el metaandlisis realizado por Gao et al., incluy6 un
total de 2 estudios —21 ensayos clinicos aleatorizados
(ECA) y un estudio observacional—, en el cual la edad
media de los participantes fue superior a los 50 afios,
predominando los sujetos de sexo masculino. En cuanto
al disefio experimental, en 19 de los estudios se
emplearon placebos como grupo control, mientras que
en los tres restantes se utilizaron intervenciones
dietéticas, teniendo una duracién de los ensayos clinicos
incluidos entre 3 y 30 meses, cabe destacar que la
mayoria de los estudios que mostraron una reduccion
significativa en el volumen de la placa aterosclerética
tuvieron una duracion de 6 meses y 2 afios. Por el
contrario, algunos estudios de corta duracion (<3 meses)
no evidenciaron resultados relevantes, particularmente
en relacién con la inflamacién o los cambios en los tipos
de placa. En cuanto a los resultados, se observé que la
suplementacion con acidos grasos omega-3 se vincula
con una reduccion en cuanto el volumen de las placas
ateroscleréticas, con una diferencia media estandarizada
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(SMD) de -0.18 (IC 95%: -0.31 a —0.05), lo que indica
un efecto pequefio, pero estadisticamente significativo.
Respecto a la dosis administrada, los estudios clinicos
revisados emplearon dosis que oscilan de 1.0 a 4.5
gramos diarios de omega-3, utilizando EPA en forma
pura o en combinacion con DHA. Existe una fuerte
evidencia de que el uso de EPA solo sin DHA reduce
significativamente los resultados de ECV vy retrasa la
progresion de la aterosclerosis (32).

Mecanismo de accién

Accion cardiovascular

Los acidos grasos omega-3, especificamente el EPA Yy el
DHA, han sido reconocidos como componentes
esenciales para el mantenimiento de la salud
cardiovascular, en el cual estas moléculas bioactivas
ejercen funciones clave, especialmente por sus efectos
antiinflamatorios y a su capacidad para mejorar la
funcion endotelial (33).

Accion antiinflamatoria

La aterosclerosis se considera como una enfermedad de
caracter inflamatorio - crénico, por lo que el control y la
anulacion de la inflamacion resultan cruciales para
restablecer la homeostasis y disminuir el desarrollo de
enfermedades crénicas asociadas, gracias a los omega-
los cuales ejercen efectos cardioprotectores en gran
parte a sus propiedades antiinflamatorias. Diversas
investigaciones han demostrado que estos acidos grasos
son capaces de modular multiples vias involucradas en
la respuesta inflamatoria (33). Esto se debe a que los
acidos grasos omega-3 dan lugar a moléculas de
sefalizacion que pueden reducir la inflamacion en
diferentes tejidos lo que contribuye a la prevencion y el
control de enfermedades cardiovasculares. Los &cidos
grasos omega-3 cumplen con una participacion clave en
la regulacién de las balsas lipidicas, influyendo
directamente en la fluidez de la membrana celular, estos
compuestos pueden incorporarse a la bicapa
fosfolipidica de las membranas de los neutréfilos, donde
participan en la generacién de mediadores lipidicos con
funciones similares a las hormonas, como las
prostaglandinas, que contribuyen principalmente a
modular la respuesta inflamatoria en zonas de infeccién
0 dafio tisular. Ademas, favorecen la degradacion de
lipidos y la resolucion de la inflamacion a través de la
sintesis de mediadores lipidicos especializados, como
las resolvinas y protectinas, los cuales participan en la
recuperacion del equilibrio fisiolégico tras una lesion,
ayudando asi a reducir el riesgo de desarrollar
enfermedad cardiovascular tipo aterosclerotica (34).

Funcién endotelial
Diversos estudios han evidenciado que los acidos grasos
omega-3 mejoran la funcién endotelial mediante distintos

mecanismos, promoviendo la vasodilatacion al estimular
la actividad de la enzima éxido nitrico sintasa endotelial
ayudando a mitigar el efecto vasoconstrictor de la
endotelina-1 y a reducir el estrés oxidativo, lo que
conlleva a fortalecer el desempefio funcional del
endotelio (34). En las células endoteliales, los acidos
grasos omega-3 tienen la capacidad de suprimir la
expresion de proteinas inflamatorias y
proateroscleréticas inducidas por citocinas, esta accion
actia sobre la funcion vasomotora mejorando la
elasticidad arterial en personas con enfermedad
cardiovascular aterosclerética (ASCVD), contribuyendo a
disminuir la produccion de biomarcadores relacionados
con la inflamacion y el estrés oxidativo (35). La accién
protectora de los &cidos grasos omega-3, en particular
del DHA y EPA, interviene a través de mudltiples
mecanismos, por ejemplo, la regulacion del metabolismo
de los lipidos, asi como la modulacion de vias
antiinflamatorias y antitrombéticas, también se ha
documentado su integracion directa en las membranas
de los vasos sanguineos, lo que refuerza sus efectos
vasoprotectores (36).

Efectos del omega-3 en el perfil lipidico

Colesterol

El colesterol libre como en su forma esterificada,
representa el principal lipido que se acumula en las
placas ateroscleroticas, por esta razon, la aterosclerosis
se considera una enfermedad asociada con la
acumulacion de colesterol, originada por colesterol tipo
LDL (lipoproteinas de baja densidad) en la capa intima
de las arterias. Una vez que estas lipoproteinas se
depositan en la pared arterial, sufren modificaciones
estructurales que facilitan su reconocimiento y captacion
por los macrofagos a través de receptores especificos,
mediante procesos como la fagocitosis por lo que este
mecanismo da lugar a la acumulacion de lipidos en los
macrofagos promoviendo el desarrollo de la placa
aterosclerética (37).

Yang et al., incluyé 32 estudios con 15,903 sujetos, al
utilizar omega-3 como monoterapia, en comparacién con
placebo, se observ6 una disminucion significativa en los
niveles de triglicéridos de 20 a un 30% con reducciones
absolutas de hasta 40-57 mg/dl obtenido de los estudios
incluidos, mientras que su impacto sobre el colesterol
total es modesto, y en el colesterol LDL y HDL son
variables o limitadas, en conjunto estos cambios
contribuyen a disminuir el riesgo cardiovascular,
particularmente en pacientes con hipertrigliceridemia
(38).
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Conclusiones y perspectivas futuras

Los acidos grasos omega-3, especialmente el EPA y
DHA, son los que han demostrado mayor relevancia en
cuanto la prevencion y tratamiento con la
ateroesclerosis, debido a sus propiedades
antiinflamatorias y cardioprotectores. Como se muestra
en la revisién los principales alimentos ricos en omega-3
suelen ser de origen animal como el salmén y otros
pescados tipo grasos. Por ello, se recomienda el
consumo de al menos tres porciones semanales de estos
tipos de pescado, acompafiando con otras fuentes de
omega 3 de origen vegetal como la chia y linaza, para
alcanzar una ingesta adecuada de acidos grasos
poliinsaturados omega-3. La evidencia disponible nos
indica en cuanto a los beneficios terapéuticos de los
omegas-3 pueden estar influenciados por distintos
factores, entre ellos la variabilidad de dosis administrada,
la via suministrada y forma ya sea como suplemento
encapsulado o atreves de la dieta ademas de las
caracteristicas individuales de la persona, como la
presencia de hipertrigliceridemia, el uso de estatinas o
antecedentes de enfermedad cardiovascular. Asimismo,
dietas como la mediterranea la cual se caracteriza por ser
rica en omega-3, ha demostrado una reduccién
significativa sobre el riesgo cardiovascular. En conjunto,
estos hallazgos respaldan que al incluir acidos grasos
omega-3 dentro de un enfoque dietético integral, como
una estrategia preventiva, terapéutica, accesible y eficaz
para reducir la incidencia de enfermedades
cardiovasculares, tanto en poblaciéon general como en
individuos con alto riesgo. De tal manera se requieren
mas estudios clinicos de largo plazo que evalué la eficacia
de las distintas dosis, la forma de administracion, la
combinacion de los tres tipos de omega-3 en poblaciones
especificas y el impacto cuando se acompafie con
terapias personalizadas y dietas cardioprotectoras con el
fin de mejorar o establecer nuevas recomendaciones mas
precisas basadas en evidencia cientifica para poner en
préctica.
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