LAKEMEDELSFRAGAN

Synpunkter eller kommentarer? Diskutera

Kan fiskolja forebygga
blodproppar och sanka blodfetter?

Fragestadllaren dnskar doku-
mentation om blodproppsfire-
byggande och blodfettssan-
kande effekt av naturldkeme-
del innehallande fiskolja.

Fragan gélleren kvinnai 40-arsal-
dern som 6nskar anvdanda naturldkeme-
del med fiskleveroljai stéllet fér sin nuva-
rande behandling med pravastatin (Pra-
vachol) och acetylsalicylsyra (Trombyl).
Hon har genomgatt njurtransplantation
(GFR72 ml/min) och har dven drabbats av
stroke for ett antal ar sedan. Hon har ope-
rerats for cervixcancer och har SLE-dia-
gnos sedan ungdomen. Ovriga likeme-
del ar mykofenolatmofetil (CellCept), lo-
sartan (Cozaar), felodipin (Plendil), takro-
limus (Prograf) samt prednisolon. Kvin-
nan drvalmaende och arbetar.
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I observationsstudier fran borjan av
1970-talet noterades att mortaliteten i
ischemisk hjirtsjukdom var ligre bland
eskimder dn i 6vriga delar av vistvirlden
[1]. Orsaken till detta trodde man var de-
ras hoga intag av fiskolja. Fiskolja inne-
haller omega 3-fettsyrorna eikosapenta-
ensyra (EPA) och dokosahexaensyra
(DHA), som béagge foreslagits ha en li-
pidsédnkande och antitrombotisk effekt
[2].

Omega 3-fettsyror himmar syntesen av
VLDL (very low density lipoproteins) i
levern och ddrmed bildningen av tri-
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glycerider [3, 4]. Denna triglyceridsan-
kande effekt 4r dosberoende och relate-
rad till den initiala triglyceridnivan. En
15-60-procentig reduktion av triglyce-
ridnivaer har setts vid doser 6verstigan-
de 2 gram dagligen [5, 6]. Enligt Like-
medelsverkets utvirdering fran 2003
finns det idag tillracklig dokumentation
for att kunna rekommendera fiskoljor
som monoterapi vid behandling aviso-
lerad hypertriglyceridemi samt i kombi-
nation med statiner vid behandling av
kombinerad hyperlipidemi [5]. Effek-
terna pa LDL(low density lipoproteins)-
kolesterol och HDL(high density lipo-
proteins)-kolesterol dr dock oklara. I en
rapportsammanstéllning fran 2004,
presenterad av amerikanska Agency for
Healthcare Research and Quality
(AHRQ), drar man slutsatsen att be-
handling med omega 3-fettsyror kan
medfora dosberoende sinkningar av
triglyceridnivaer pa mellan 10 och 33
procent [7]. Man fann dock inga kliniskt
relevanta effekter pad LDL eller HDL nér
omega 3-fettsyror anvints som mono-
terapi. Rapporten baseras pa de 25
storsta randomiserade provningarna
(som inkluderat minst 40-60 patienter)
av omega 3-fettsyror som publicerats
fram till 2003. I tva nyligen publicerade
Cochrane-utredningar konstaterar man
att behandling med omega 3-fettsyrori
monoterapi respektive fiskolja medfor
en signifikant reduktion av triglyceri-
der, men ocksa en signifikant 6kning av
LDL-nivaerna, medan HDL-nivaerna ar
opéverkade [8, 9].

Vad giller den antitrombotiska effekten
ir dokumentationen svagare. EPA och

pad debattplats!
Bidrag stdlls till jan.lind@lakartidningen.se

| Fiskolja innehaller omega 3-fettsyrorna
eikosapentaensyra (EPA) och dokosahexaen-
syra (DHA) som bégge foreslagits ha en lipid-
sdankande och antitrombotisk effekt.
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DHA ar strukturellt mycket lika araki-
donsyra (AA) och metaboliseras liksom
AAvia cyklooxygenas och lipoxygenas
till leukotriener och prostacykliner som
ar mindre aktiva 4n de som bildas av AA.
Genom kompetitivhidmning av cykloxy-
genas kan tilligg av EPA och DHA mins-
kabildningen av tromboxan A2 (TxA2)
fran AA och ddrigenom himma trombo-
cytaggregationen, da TxA2 dr en potent
stimulerare avtrombocytaggregationen
[10]. EPA har foreslagits ha en mer po-
tent antitrombotisk effekt an DHA [4].

Flertalet observationsstudier har ock-
savisat att patienter med ett hogt kost-
intag av omega 3-fettsyror har en for-
langd blédningstid och en minskad
trombocytaggregation jamfort med in-
divider med lagt intag av omega 3-fett-
syror [4, 5].

Avenikliniska studier rapporteras
om forlangd blédningstid och minskad
trombocytaggregation efter tillagg av
EPA [4,11,12]. De dygnsdoser av omega
3-fettsyror som anvénts i studierna har
varierat mellan 1,8 och 11,0 gram [4]. Ef-
fekten pa trombocytaggregationen har
dock varit mindre &n vad som ses vid
ASA-behandling [13]. Det finns 4 andra
sidan ett flertal studier som inte visat
nagon pataglig effekt pa blédningstid,
trombocytaggregation eller koagula-
tionsfaktorer efter tilligg av EPA eller
DHA [14,15]. I rapportsammanstall-
ningen fran AHRQ fann man exempel-
vis inga signifikanta effekter avomega
3-tillskott pa koagulationsparametrarna
fibrinogen, faktor VII, VIII och vVWF
(von Willebrands faktor) [7]. Genom-
gangen baseras pa de 24 storsta rando-
miserade provningarna (som inkluderat
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minst 10-15 patienter) avomega 3-fett-
syror som publicerats fram till 2003.
Man fann heller ingen signifikant effekt
patrombocytaggregationen [7]. Denna
genomgang baserades pa 11 randomise-
rade provningar inkluderande minst
10-15 patienter.

I en nyligen publicerad Cochrane-utred-
ning utvirderades nyttan avomega 3-
substitution for prevention och behand-
ling av kardiovaskular sjukdom [8]. Man
inkluderade totalt 48 randomiserade,
kontrollerade studier (totalt 36 913 in-
divider) och 41 kohortanalyser. Sam-
manvigda data fran dessa studier visade
dock inte pa nigon signifikant reduk-
tion av mortaliteten eller enskilda kar-
diovaskuldra hindelser (stroke, hjartin-
farkt) hos individer med tilligg av ome-
ga 3-fettsyror. Man drar slutsatsen att
det fortfarande ar oklart huruvida till-
lagg av omega 3- fettsyror kan paverka
den totala mortaliteten, alternativt an-
talet kardiovaskuldra handelser, och att
fler blindade och randomiserade studier
med lingre duration beh6vs inom omréa-
det.

Det finns idag stark evidens for att ome-
ga 3-fettsyror har en triglyceridsédnkan-
de effekt, men effekterna pa LDL och
HDL &r sannolikt obetydliga i klinisk
praxis. De har ocksé foreslagits haen
viss antitrombotisk effekt, men resulta-
ten fran kliniska studier &r inte konklu-
siva. En nyligen publicerad Cochrane-
rapport ger inget stod for att tillagg av

omega-3 fettsyror skulle ha ndgon stor-
re effekt pa kardiovaskulér sjukdom el-
ler pé prevention avdensamma. Sekun-
darprofylaktisk behandling med stati-
ner och antiaggregantia i form avlagdos
acetylsalicylsyra ar vil dokumenterat
vad géller hjart-kérlsjukdom och stro-
ke. Det finns séledes inte evidens som
stoder utsittning av acetylsalicylsyra
och statiner.
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