Prezento de la eikozapentaenoika acido kaj la
dokoheksaenoika acido kaj ilia rolo en la prevento de
kardiovaskulaj eventoj
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Ekde la malkovro en 1978, ke la inuitoj mortis malpli ol la etiropanoj pro kardiovaskulaj
patologioj, multaj studoj esploras la rolon de polinesaturitaj grasaj acidoj kaj pli specife
de la w — 3 en la prevento kaj kuracado de la kardiovaskulaj patologioj. Kvankam
nia kompreno de la mehanismo kreskas, la reala graveco de tiaj grasaj acidoj estas
ankorati forte debatata. La celo de tiu ¢i artikolo estas detale prezenti la cefajn w — 3
acidojn, nome eikozapentaenoika acido (EPA) kaj dokoheksaenoika acido (DHA), kaj
ilian rolon.

1 Enkonduko

Lati la popola scio, kiam la “malbona” holesterolo [13] malpurigas la arteriojn, tiam
ili obstakligas kaj kiam ne plu povas cirkuli la sango, tiam okazas ihemio t.e. oksige-
nomanko en la zono dependanta de la arterio. Se la arterio estus koronaria, okazus
korinfarkto kaj se gi estus cerba arterio, okazus cerbovaskula akcidento (CVA). Lati
OMS?, la organizo monda pri la saneco, la kardiovaskulaj patologioj estas la unua
mortkatizo en la industriaj landoj [23]. Inter la kardiovaskulaj patologioj estas arteria
tropremo, misritmoj kaj aterosklerozo. Ofte tiaj patologioj estas komplikajoj el atero-
sklerozo, kiu estas inflamo de la arteria parieto katizita de la akumulado de lipidoj en
la arteria subendotelia medio, inter kiuj estas la fama “malbona” holesterolo. Fakte,
ekzistas multaj riskfaktoroj, kiuj faciligas arterosklerozan kreskon. Inter tiuj riskfak-
toroj multaj estas neSangeblaj, kiel sekso, ago, etno ati ankati familiaj antecedento;.
Aliaj estas sangeblaj kiel tabakfumado, sensporta vivo kaj nutromaniero [15]. Car la
preventaj agoj povas nur trafi la Sangeblajn faktorojn, la publika potenco kaj la medi-
cinistoj multe komunikas pri tabakfumado kaj nutrokielo almenati en Francio, pro tio
la logantaro ofte konas la “malbonan” holesterolon. Plie aterosklerozo ne bone kura-
ceblas, pro tio prevento estas la plej bona solvo por eviti la patologion. Unu el la eblaj
preventaj agoj estas kontrolo de la kvalito de la nutraj alportoj kaj aparte de la lipidoj.
Fakte en 1971 kaj 1972 aperas du artikoloj de la teamo de Dyerberg|3, 2], kiuj montras
ke la malofta okazo de la korinfarkto en la inuita gento vivanta ¢e la nordokcidento
de Gronlando estas ligita kun la malalta enteno de plasma holesterolo, triglicerido,
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MDL?, kaj TMDLS3 [2, 10]. La sekvan jaron Dyerberg kaj aliaj montris, ke tiu apartajo
estas ligita kun specifa dieto bazita sur fiSajo. Fine en 1978 eldonigis en “The Lancet”
la artikolo “Eicosapentaenoic acid and prevention of trombosis an atherosclerosis?” [10],
kie la verkintoj formulis la unuan fojon la hipotezon pri protekta efiko de la eikoza-
pentaenoika acido (EPA) kontrati trombozo [3]. De post tiu dato multaj esploroj helpis
plibonigi nian scion pri la rolo de la grasaj acidoj (GA) entenantaj longan ¢enon tian
kia la eikozapentaenoika acido (EPA) [17] kaj la dokoheksaenoika acido (DHA) [17]
en la prevento de la ateroskerozo. Aktuale multaj reklamoj fanfarone latidas multajn
nutrajojn plialtigitajn je w-3 kiel margarinoj ati lakto dum publike neniu reale scias
tion, kio estas la w-3. La celo de tiu &i artikolo estas detale prezenti tiujn w-3 kaj ilian
rolon. Car fakte, la EPA kaj la DHA estas la ¢efaj w-3.

2 La polinesaturitaj grasaj acidoj

La EPA kaj la DHA estas polinesaturitaj grasaj acidoj (PNGA) de la w-3 grupo an-
kati nomata PNGA w-3. Tiuj GAoj estas karakterizitaj lati la loko de ilia unua duobla
ligo en ilia karbona ¢eno. Tiu duobla ligo situas inter la tria kaj la kvara karbonoj ko-
mencante nombradon de la fina metila grupo gis la karboksila grupo lati la omegao-
nomenklaturo [17]. La EPA konsistas el 20 karbonatomoj kaj 5 duoblaj ligoj dum la
DHA Kkonsistas el 22 karbonatomoj kaj 6 duoblaj ligoj. Ili estas sintezataj en multaj
bestaj celoj el la a-linolena acido (ALA, C18;3 w-3), kiu estas esenca GA pro ilia ne
sintezebleco de mambestoj [25, 16, 7]. Tamen la EPA kaj La DHA konkuras kontrati la
w-6 kiuj estas sintezataj el la linolena acido (LA, C18:2 w-6) ¢ar la du sintezovojoj uzas
la samajn enzimojn (bildo 1). La ALA kaj LA estas transformitaj per malsaturigazoj
kaj plilongigazoj, kiuj ilin malsaturas kaj plilongigas. La ¢efa amina acido sintezata el
la LA estas la arakidolena acido (AA) [27] (bildo 1).

Tri mikrozomaj malsaturigazoj enmetantaj cis-agordan duoblan ligon en Cg, C6
kaj Cs estas konataj ¢e mambestoj respektive Ag-,. A6- kaj As-malsaturigazoj. Ag-
malsaturigazo ne intervenas en la sintezo de la PNGA sed en la sintezo de monone-
saturitaj grasaj acidoj (MNGA) el la saturitaj grasaj acidoj. A6-malsaturigazo transfor-
mas la C18-ajn antatiajojn en pli nesaturitaj metabolajoj. As-malsaturigazoj ne reale
ekzistas sed rezultas je lativice plilongigo, A6-malsaturado kaj B-oksidado [33, 11]. La
lasta reakcio okazas peroksisome kaj mitokondrie [27].

3 La polinesaturitaj grasaj acidoj en nutrajoj

Tial PNGAOj estu alportataj en la organismon per nutrajoj. La LA kaj la ALA estas al-
portataj per kreskajaj oleoj. La LA cefe troveblas sunflorolee kaj maizolee kaj la ALA
Cefe troveblas linolee, sojolee kaj kolzolee. En julio 2006 la franca agentejo por la man-
gaja sanasekureco (AFSSA) agnoskis la linoleon kiel hommangajon.

*maldensaj lipoproteinoj
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Bildo 1: sintezaj vojoj de la omegaoj -3 kaj -6. La kutimuzaj nomoj de la grasaj acidoj
respektas la regulon proponitan en la artikolo “Kutimuzaj nomoj de grasaj acidoj” [17].
Surrenolena acido nomigas adrenic acid en la angla lingvo. Tiu nomo devenas el la
sufikso “ad” kiu signifas “sur, super” kaj la vorto “renic” kiu signifas reno el la latina “

renes”. Gi rene abundas.

(2013)
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(a) EPA (b) DHA

Bildo 2: Tridemensia strukturo de EPA kaj DHA

Tabelo 1: ontoj da ALA lal Bourre [6] (KNA: Konsila Nutra Alporto)

gramoj da nutrajo gramoj da da ALA gramoj da nutrajo gramoj da da ALA
liveranta 50% de 100 g da nutrajo liveranta 50% de 100 g da nutrajo
ALA el KNA KNA ALA el KNA KNA
oleoj diversajo
2 Lino 55 30 juglando 3,5
8 Juglando 12 200 0ovVO w-3 0,5
11 Kolzo 9 350 butero 0,3
125 Olivo 0,8 150-1000 porkajo, kuniklo 0,1-0,7
350  Vinbera grajno 0,3 250-1000 fresa fromago 0,1-0,4
500 Sunfloro 0,2 1000-2500  kokidajo, anasajo 0,04-0,1
1000 Arakido 0,1 2500-5000 Plena lakto 0,02-0,05

Tamen la pura linoleo estu taksota pri sia kondico de stabileco kaj gi estu konservata
friduje kaj rapide formangata. La teraj bestoj alportas ankati pli-malpli gravan kvanton
da ALA [25] (tabelo 1).

La fisoj kaj la aliaj maraj organismoj estas la ¢efaj fontoj da PNGAoj w-3. Tamen, la
kvantoj de tiuj PNGAoj varias laii la specioj kaj ene mem de la specioj lati la mediaj
kondicoj. La konsilataj nutraj alportoj de grasaj acidoj estis estimitaj por la franca gento

el la libro “Apports Nutritionnels Conseillés pour la population frangaise” [1] (vd. tabe-
lo 2).
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Tabelo 2: Kvanto da EPA kaj DHA en la fisajoj kaj la fiSaj oleoj [14].

Enhavo je EPA + DHA en 8/85g da Necesa kvanto por liveri ~ 18/tage

fisajo (mangebla porcio) ati &/g da de EPA + DHA

oleo
Tinuso 0,24-1,28 70-340
Sardino 0,98-1,70 57-85
Salmo
Atlantika, bredada 1,09-1,83 42-70
Atlantika, sovaga 0,9-1,56 57-100
Haringo
pacifika 0,13 650
Atlantika 0,24 350
Skombro 0,34-1,57 57-240
Cielarka truto
bredada 0,98 85
sovaga 0,84 100
Moruo
Pacifika 0,13 650
atlantika 0,24 350
Kapsulo
moruhepta oleo 0,19 5
Omacoro (Pronova 0,85 1

Biocare)
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4 Efikoj de la PNGA post mangado

Post la mango lipidoj estas transportataj al organoj danke al hilomikronoj, la TMDL},
la IDLj kaj la MDLj. La organoj kaptas la lipidojn ¢efe per endocitozo kaj hidrolizo de
lipoproteinoj [5, 16].

La longcenaj GAoj tre nesaturitaj estas almetitaj en la Celaj lipidoj, Cefe en la mem-
branaj fosfolipidoj okaze de ilia reformado sed ankati en la trigliceridoj kaj la esterita
holesterolo. La GAoj el la membranaj fosfolipidoj (FL) renovigas multe pli rapide ol
la glicerofosfatoj, kiuj ilin esterigas. Tiuj interSangoj estas katalizitaj de la fosfolipazoj
A1 kaj A2, produkante lizofosfolipidojn kiuj estas tujtuje reacetilitaj de lizofosfolipida-
ciltransferazoj. La GAoj devenas el citoplasmaj acil-CoA-oj. Tiu renovigo de la GAoj
permesas ¢iaman reguladon de la membrana enhavo je GAoj [31]. La PNGAO0j w-6 kaj
w-3 konkuras unu kontrati la aliaj por aliro en la histoj kaj anstatatiigas unu la aliajn.
Tiu konkuro okazas dum acil-CoAsinteza kaj aciltransforma fazoj. La lipida enhavo
de certaj organoj, aparte la koro, estas dinamika stato, kiu rapide spegulas la lipidan
dietenhavon. En la koro la FLoj estas 20 % de la pezo kaj ili multe ri¢as el PNGAO0j
w-3, kiuj enmetigas malfavore al MNGAOoj. E¢ sen signifa englutado da PNGAoj w-3
la koro estas la organo el la vaskula sistemo, kiu enhavas la plej grandan kvanton da
PNGAO0j w-3 [19, 25]. La GA-a enhavo de la plasmo [30, 34], sed ankaii organoj tiaj kia
koro, hepato, renoj, grasaj histoj [24, 4] kaj arterioj estas almenati parte influita de di-
etenhavo englutita dum la pasintaj semajnoj. La fina PNAGa profilo dependas ankati
de la rilato w-6/w-3 de la dietaj PNGAO0j kaj la naturo de la dietaj PNGAOoj [12]. La al-
dono de PNGAOj w-3 en la dieto malpliigas la kvanton da arakidolena acido (AA) kaj
de giaj metabolajoj sed pliigas la kvanton da PNGAo0j w-3 en la rataj [26], hamstraj [18]
arterioj sed ankati ¢e kobajoj [8, 22]. Plie de la rolo kiel energia fonto la PNGAoj ha-
vas ankati specifajn fiziologiajn efikojn. La PNGAoj estas la fonto de multaj bioaktivaj
molekuloj. Cie en la histoj tiuj molekuloj agas kvazati hormonoj kaj regulas multajn
tiziologiajn funkciojn. La PNGAo0j w-6 kaj w-3 uzantaj la samajn vojojn estas antatiajoj
de Slosilaj molekuloj por la transdono de lokaj regulaj signaloj de la inflamo, hemo-
stazo ati vaskulomoveco. Tiuj molekuloj, la eikozanoidoj, arigas la letikotrienojn, la
prostaglandinoj, la prostaciklinoj kaj la tromboksanoj. Ili estas sintezataj el la AA kaj
la EPA post ilia liberigo de la FL de la plasma membrano per fosfolipazo A2 (FL A2)
(vd. bildo 3) [32].

Poste, la AA kaj la EPA konkuras unu kontrati la alia en la metabola vojo produkanta
bioaktivajn perantajojn. La strukturo de tiuj perantajoj variias ¢u ili devenas el la AA
(Eikozanoidoj el la serio 2) ati la EPA (eikozanoidoj el la serio 3).

La eikozanoidoj el la serio 3 liberigitaj dum la hemostazo de la trombocitoj kaj la
endoteliaj Celoj (tromboksanoj kaj prostaglandinoj) estas malarigaj kaj vaskulodilatigaj
dum tiuj de la serio 2 estas arigaj kaj favoras la trombozajan kreadon. La eikozanoidoj
liberitaj dum la inflamo de la imunaj ¢eloj (makrofagoj kaj letikocitoj) estas inflamigaj,
iuj devenas el la AA ati la EPA. Tamen tiuj, kiuj devenas el EPA estas malpli aktivaj.
Tiel dum la troa mangado da LA antatiajo de la AA favoras la trombocitan arigon kaj
la inflamon, la mangado de EPA faciligas la sangan fluon kaj malatigas la inflamajn

30 Scienca Revuo 1/64  (2013)



La rolo de eikozapentaenoika kaj dokoheksaenoika acidoj

AA EPA
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(LTB4) (TKS Az2) (PGE2) (PGI2) (LTBs) (TKS A3) (PGE3) (PGI3)

Bildo 3: Sintezo de la eikozanoidoj

reakciojn. Do reekvilibrado de la dieto favore al PNGA w-3 estas kontratiinflamiga kaj
vaskulodilatiga [16].

5 Efikoj de EPA kaj DHA Ce kardiovaskulaj eventoj

La efikoj de la PNGA w-3 ¢e la arteria tropremo (hipertensio) estas neklaraj. Kvankam
certaj studoj ¢e bestoj kaj homoj montras hipotensiajn efikojn de la PNGA w-3, aliaj
studoj ne montras efikojn [20, 21, 28, 29]. La rezultoj dependas de la eksperimentaj
kondicoj. La pozitivaj efikoj de la EPA kaj la DHA ¢e vaskulodilata kapableco povus
esti katizataj de la anstatatio de la AA per la EPA kaj la DHA en la fosfolipidoj de
la membrano, kiu favorigas la vaskulodilaton per la produkto de eikozanoidoj de la
serio 3 kiel en la priskribo en ¢&i supra paragrafo. La PNGAoj Sajnas malateromigaj,
aparte danke al iliaj kapabloj por limigi dislipidemion [14]. Fakte, la aldono de EPA
kaj DHA en la dieto modifias la rilato ADL#/MDL favore al ADL. Nu, kiam la plasma
koncentreco da ADL altas kaj la plasma koncentreco da MDL malaltas, tiam la pureco
de holesterolo kaj lipidoj el la histoj kaj la organismo altigas. Tiel unu el la riskfaktoroj
plibonigas. Kiam estas tro da holesterolo kaj lipidoj en la arterioparito, la makrofagoj
purigas la medio per fagocitozo. La makrofagoj estas varbitaj per hemioaltiro. Fak-
te, la endoteliaj Celoj esprimas sur ilia plasma membrano, molekulojn (IEAMi, TAMii,
VE&AMiii) kiuj katizas ruladon kaj diapedezon de la monocitoj. Poste, en la subendo-
telia medio, la monocitoj maturas makrofage. Tamen, kiam la kvanto da holesterolo
kaj lipido en la subendotelia medio estas tro alta, tiam la makrofagoj mortas pro ve-
nenado. Tiu fenomeno kreas ateroman plakon [15]. La EPA kaj la DHA malaltigas le
esprimon de la molekulojn surface de endoteliaj ¢eloj limigante la ruladon kaj la di-
apedezon de la monocitoj. Nu, ili malatigas la inflaman reakcion. Kombinante, iliaj
efikoj sur la dislipidemio, la inflama reakcio kaj la vaskulodilato, la EPA kaj la DHA
preventus la ateromplakan kreskon.

4altdensaj lipoproteinoj
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Sajnas ankati, ke la EPA kaj la DHA havas kontratimisritmajn trajtojn pro sia akumu-
lado en la FL de la kora parieto antatatiante la AA. Tamen la molekulaj mehanismoj
ne estas bone konataj.

6 Konkludo

Pro ¢io-¢i la scienca konsilo pri dieto (Scientific Committee on Food) konsilas alporton
je 6 gramoj tage e viroj kaj 4,5 gramoj tage e virinoj da LA. Gi ankati konsilas alpor-
ton je 1,5 gramoj tage Ce viroj kaj 1 gramo tage Ce virinoj da ALA. Gravas, ke la rilato
w-6/w-3 proksimumas 5 [17]. Tamen kvankam multaj studoj montras, ke la PNGAO0j
w-3 malpliigas la kardiovaskulan mortecon, Tiel kiel la studoj DART1, GISSI kaj NHA-
NES1 aliaj ne sukcesis reprodukti la rezultojn (DART?2, JELIS, SU.FO.OM3 trials) [9].
Finfine lastan septembron aperis artikolo titolita “Association Between Omega-3 Fatty
Acid Supplementation and Risk of Major Cardiovascular Disease Events. A Systematic Revi-
ew and Meta-analysis” en Journal of American medical association, kiu reanalizis multajn
datumojn kaj konkludis ke la w-3 ne protektas kontrati la kardiovaskula morteco [9].
La atitoroj e asertas ke ne utilas prevento per aldono da PNGAO0j w-3 ¢u en la mangoj
¢u per piloloj. Sed la merkato de la w-3 pezas plurajn milionojn da dolaroj.

Finfine la mehanismoj, per kiuj la w-3 agas, ne estas ankorati bone konataj. Iliaj efikoj
Ce la kardiovaskula morteco estas forte pridebatata kaj pli kaj pli da pruvoj akumul-
igas, kiuj pripensigas, ke la w-3 ne utilas kiel rimedo, kiam personoj estas malsanaj ati
ne havas sanan vivmanieron. Tamen kadre de ekvilibraj vivmaniero kaj mangmanie-
ro, la omegaoj w-3 de la mangajoj havas sian rolon kaj ili eble kontribuas al konservado
de bona sano. Neniu miraklo.
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