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OMEGAS3 TRIACTION
Composizione Per dose (4 capsule):

Olio di pesce marino 3800 mg
Omega 3 totali titolati 280% 3040 mg
Di cui minimo DHA (tit 50%) 1520mg ed EPA (tit 20%) 608mg

L’efficacia degli acidi grassi omega-3 nel prevenire eventi cardiovascolari e stata evidenziata
per la prima volta negli anni settanta del secolo scorso quando Bang e colleghi evidenziarono
come la dieta particolarmente ricca di questi acidi riducesse la mortalita della popolazione
Inuit della Groenlandia per cardiopatia ischemica.

Da allora e soprattutto negli ultimi anni sono stati condotti numerosissimi trials clinici volti a
valutare gli effetti preventivi sulle patologie cardiovascolari di questi acidi ottenendo talvolta
risultati non consistenti. Cid e stato attribuito, pero, al fatto che i soggetti arruolati non
avevano alti livelli di triglicerdi e spesso sono state utilizzate dosi basse di acidi. E’ stato, infatti,
ribadito che solo dosi tra i 2 e 4 g/die sono in grado di agire sull’ipertrigliceridemia. Inoltre
un’altra causa dell’eterogeneita dei dati ottenuti e stata imputata alla variazione genetica
negli individui che implica una differente capacita di sintetizzare endogenamente sia omega-
3 che omega-6 o di ottenerli dai relativi precursori introdotti con la dieta.

Negli Stati Uniti gli integratori contenenti olio di pesce sono stati studiati principalmente su
due fronti:

- un loro impiego a piu basse dosi, circa 1g/die nella prevenzione di eventi cardiovascolari in
pazienti con nota patologia aterosclerotica cardiovascolare o ad elevato rischio
cardiovascolare con risultati solo modesti e

- unloro impiego a piu alte dosi, tra 2 e 4 g/die, nella riduzione dei livelli di trigliceridi con buon
successo tanto che sono in commercio negli USA quattro formulazioni approvate dall’'FDA a
supporto della dieta nel trattamento dell’adulto con una ipertrigliceridemia severa (oltre 500
mg/dl) sul quale determinano una riduzione dei livelli tra il 25 e il 40%, pur non prevenendo le
conseguenze della ipertrigliceridemia severa. A ci0o va aggiunto che DHA, ma non EPA,
favorisce un aumento delle LDL.

L'International Lipid Expert Panel (ILEP) nel 2017 ha stabilito che gli omega-3 (alla dose 1-4
g/die) riducono i livelli di trigliceridi (dal 18 al 25%) classificando I’evidenza scientifica in classe
I, livello A, indicandone poi nel 2020 anche la necessita di adeguata supplementazione
soprattutto nei soggetti che hanno avuto un infarto e che presentano elevati livelli di
trigliceridi. La Societa Europea di Cardiologia e la Societa Europea di Aterosclerosi hanno
fissato la dose di 2-3g/die come quella ottimale per avere una riduzione del 30% dei livelli di
trigliceridi.
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Da rilevare il fatto che in Europa dal 2000 era stato autorizzato I'uso di medicinali contenenti
1g/die di EPA e DHA per ridurre gli effetti cardiaci e circolatori post-infarto. In seguito, nel
2019, dopo un esame delle evidenze scientifiche raccolte negli anni, il comitato per i
medicinali per uso umano dell'lEMA, il CHMP, ha concluso che non e possibile confermare
I'efficacia di questi medicinali nel prevenire la ricorrenza dei problemi cardiaci e circolatori,
sebbene non vi siano nuovi problemi di sicurezza.

Una recente (2021) meta-analisi di 12 trials clinici che hanno visto globalmente I'inclusione di
oltre 80mila partecipanti ha evidenziato come l'integrazione per periodi non inferiori ai 6 mesi
con dosaggi di omega-3 da 1 a 6 g al giorno, sebbene non riduca la mortalita per eventi
cardiovascolari, riduce pero significativamente I'ospedalizzazione per insufficienza cardiaca.
Pur non essendoci raccomandazioni specifiche di assunzione per EPA e DHA, il Dietary
Guidelines Advisory Committee e piu recentemente I’American Heart Association Science
Advisory, raccomandano l'assunzione di piu di due porzioni settimanali di pesce che
corrispondono ad una assunzione di circa 250mg/die di EPA + DHA.

EPA e DHA vengono incorporati nel doppio strato fosfolipidico cellulare sostituendosi all’acido
arachidonico che e precursore dei mediatori pro-infiammatori. In particolare EPA promuove
la stabilita di membrana, al contrario di DHA che aumenta la fluidita del doppio strato lipidico,
inibisce i processi inflammatori inibendo le specie reattive dell’ossigeno (ROS) e previene
I’ossidazione lipidica, giustificando cosi anche la sua azione benefica a livello cardiovascolare
rilevata nei trial controllati randomizzati. La modulazione dell’'infiammazione avviene in
guanto una aumentata concentrazione a livello della membrana cellulare di EPA e DHA
determina una riduzione della disponibilita di acido arachidonico che & substrato per la sintesi
degli eicosanoidi pro-infiammatori. Inoltre EPA riduce I'espressione del gene della
cicloossigenasi-2, enzima chiave nella biosintesi di molecole pro-infiammatore. Gli altri
meccanismi di protezione che nel corso degli anni sono stati proposti includono: riduzione
della pressione arteriosa, modulazione dei livelli di lipasi lipoproteica arteriosa riducendo il
rischio di trombosi, azione anti-infiammatoria e anti-aritmica, miglioramento della funzione
vascolare endoteliale e della sensibilita all’insulina.

DHA é anche I'acido grasso polinsaturo a lunga catena prevalente a livello cerebrale e oculare
ed & un nutriente chiave nello sviluppo cerebrale e dell’apparto visivo soprattutto
nell’'infanzia. Infatti, la sua deposizione & molto alta durante I'ultimo trimestre di gravidanza e
nei primi due anni per poi gradualmente diminuire. La concentrazione nell’organismo &
massima in eta adulta e poi si riduce con l'invecchiamento. Poiché la naturale biosintesi di
DHA nel feto e a livello placentare non & sufficiente per far fronte alla richiesta di rapido
sviluppo cerebrale, & di fondamentale importanza la sua assunzione da parte della madre. |
molteplici effetti benefici che derivano da una corretta assunzione includono una miglior
coordinazione mani-occhi del bambino, miglior capacita di mantenere alti livelli di attenzione
e migliori capacita cognitive, nonché miglior adattabilita all’'ambiente esterno.

L’olio di pesce marino ¢ la fonte di integrazione di DHA e EPA piu utilizzata perché contiene gli
acidi sotto forma di trigliceridi dove DHA in genere esterifica la posizione 2 sullo scheletro del
glicerolo. In tale forma il DHA sembra essere pil biodisponibile che in altre forme.
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Gli acidi omega-3 sono ben tollerati e solo nel 5% dei casi si registrano comunemente nausea,
eruzioni cutanee, eczema e prurito. Una allerta riguardo potenziale sanguinamento in coloro
che assumono dosi giornaliere di omega-3 (a lunga catena) superiori a 3g & stata emanata.

In ogni caso, su richiesta della Commissione Europea, il Panel on Dietetic Products, Nutrition
and Allergies dell’EFSA (Ente Europeo per la Sicurezza Alimentare) nel 2012 si € pronunciato
riguardo la dose massima tollerabile di acidi grassi omega-3 a lunga catena, quindi EPA, DHA
e anche DPA. Considerato che i dati per le varie classi di popolazione non sono risultati
sufficienti per poter definire dei valori limite, I'EFSA ribadisce che i dosaggi comunemente
usati non comportano rischi per la salute di bambini o adulti. Infatti anche le assunzioni a
lungo termine di EPA+DHA fino a 5g/die non sembrano favorire un aumento degli episodi di
sanguinamento spontaneo o influenzare la funzione immunitaria, I’'omeostasi del glucosio o
la perossidazione lipidica (in questo caso se il prodotto & stabile). EFSA conferma che una
supplementazione di EPA +DHA tra 2 e 6g/die o di solo DHA tra 2 e 4g/die induce un aumento
delle concentrazioni delle LDL del 3% circa senza alcun aumento del rischio cardiovascolare,
mentre solo EPA alla dose di circa 4g/die non ha alcun effetto sulle LDL. Infine ribadisce che le
raccomandazioni dietetiche riguardo assunzione di EPA e DHA in un soggetto Europeo adulto
per quanto riguarda gli effetti sul rischio cardiovascolare dovrebbero essere tra 250 e
500mg/die.

Per riassumere:
e omega 3 riducono i livelli di trigliceridi (dose ottimale per una riduzione del 30% & 2-3 g/die)
e omega 3 usati per lunghi periodi (non meno di 6 mesi) alla dose 1-6g/die riducono
ospedalizzazione per insufficienza cardiaca

e EPAriduce I'espressione del gene della cicloossigenasi-2

e DHA favorisce un aumento delle LDL

e DHA inibisce i processi inflammatori inibendo le specie reattive dell’ossigeno (ROS) e previene
I’ossidazione lipidica

e DHA nutriente chiave nel corretto sviluppo dell’apparato visivo del bambino

e Corretta assunzione di DHA in gravidanza contribuisce a migliorare la coordinazione mani-
occhi del bambino, la capacita di mantenere alti livelli di attenzione, nonché I'adattabilita
all’ambiente esterno

Peculiarita derivanti da una assunzione di maggior quantita di DHA rispetto ad EPA come
nel caso del prodotto OMEGAS3 TRIACTION:

Una maggior assunzione di DHA rispetto ad EPA non e importante solo in eta perinatale e
neonatale, ma anche in eta adulta. Infatti parecchi studi hanno dimostrato che in eta adulta
un utilizzo di DHA in un range di quantita variabile tra i 600 e 1150mg/die per periodi non
inferiori ai 4 mesi migliora in modo significativo la memoria e riduce gli effetti del declino
cognitivo. Inoltre studi di meta analisi hanno evidenziato come una integrazione con anche
EPA a dosi elevate, mediamente 1-2g/die, migliorano significativamente le condizioni
associate a depressione. In aggiunta, sembra aumentare la protezione soprattutto nella fase

Universita di Pavia - Strada Nuova 65, 27100 Pavia - +39 0382 989898 — www.unipv.eu



UNIVERSITA DI PAVIA

Dipartimento di
Scienze del Farmaco

iniziale della degenerazione maculare. In questo caso, tuttavia, la letteratura non indica
concentrazioni ottimali di assunzione degli acidi.

I livelli di assunzione raccomandata per DHA variano da 70 a 250mg/die o da 40 a 2300mg/die
se in combinazione con altri omega-3 a seconda dei Paesi, fasce d’eta e condizioni di salute.
In Francia, Giappone e Australia esistono dettagliate raccomandazioni per i bambini in
funzione della loro eta.

Si precisa inoltre che il prodotto utilizza olio di pesce marino ad elevato grado di purezza (come
certificato IFOS 5 stelle) ad elevato titolo in DHA ed EPA, garantendo una miglior efficacia
rispetto ad altri prodotti del commercio preparati utilizzando materie prime a minor grado di
purezza.
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