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Hipertrigliceridemia – Tratamiento



Dislipidemias: Causa – Efecto

3.- Hevonoja T et al . Biochim Biophys Acta. 2000



Hipertrigliceridemia: Causa – Efecto

Triglyceride-rich lipoproteins as a causal factor for cardiovascular disease. Peter P Toth. Vascular Health and Risk
Management.2016

La evidencia sugiere que los TRLs y sus restos y marcadores específicos del metabolismo del
TG, como LPL y apoC-III, contribuyen a la progresión de la aterosclerosis y la ECV tanto
directa como indirectamente

Se ha sugerido que es principalmente el contenido de colesterol de los remanentes TRL lo
que contribuye directamente a la progresión de la aterosclerosis, en lugar de los propios TG



Recomendaciones para el tratamiento 
farmacológico de la hipertrigliceridemia

Guía ESC/EAS 2019

sobre el tratamiento de

las dislipemias:

modificación de los

lípidos para reducir el

riesgo cardiovascular



cHypertriglyceridaemia: triglycerides 150–499 mg/dL, according to the inclusion of the REDUCE-IT trial.





Ácidos grasos



mayoclinic.org/es/diseases-conditions/heart-disease

Ácidos Grasos: conversión



Ácidos Grasos: conversión

Epub 2013 Jun 2. The effects of omega-3 polyunsaturated fatty acids on cardiac rhythm: a critical reassessment 

13- HDPA

ácido 13 -

hidroxidocosapentaenoico



Ácidos Grasos: conversión



Derivados OMEGA-6

- Inflamación

- Vasoconstricción

- Agregación plaquetaria

Derivados OMEGA-3

- Antiinflamación

- Vasodilatación

- Antiagregación plaquetaria

Ácidos Grasos: Funciones antagónicas

Omega-6
≠ 

Omega-3

clevelandclinic.org/health/articles/17290-omega-3-fatty-acids



EPA DHA

Mecanismo de acción 
antiinflamatorio

Mecanismo 
neuroregenerador

Neuroprotectinas: 
Bioactivador endógeno 

neuroprotector

¿Cómo actúan el EPA y el DHA?

Ácido eicosapentaenoico Ácido docosahexaenoico

Resolvinas: 

Reguladores endógenos 
del sistema inmune contra 

la inflamación.

Epub 2013 Jun 2. The effects of omega-3 polyunsaturated fatty acids on cardiac rhythm: a critical reassessment 



¿Cómo actúan el EPA y el DHA?

Epub 2013 Jun 2. The effects of omega-3 polyunsaturated fatty acids on cardiac rhythm: a critical reassessment 

ácido 13-

hidroxidocosapentaenoico 



La Dieta y la evolución

• The Economist, Dec 11 2003



n-6/n-3 1:1 15:1

Leaf A, Weber PC Am J Clin Nutr 1987;45: 1048-53

Enfermedad 
arterial 
coronaria

La dieta y la evolución: Omega-6 vs 3 



Por qué es importante el DHA?

PAPEL ESTRUCTURAL DEL DHA

✓ Es la “grasa” más importante de las membranas de las neuronas y retina.

✓  El 60% de nuestro cerebro es grasa.
✓ El DHA constituye el 40% del total de ácidos grasos de nuestro cerebro.
✓ Los efectos del DHA son necesarios para la construcción de las membranas celulares

▪ Ayuda a la salud cognitiva
▪ Importante para el desarrollo motor de los niños
▪ Ayuda a l metabolismo lipídico en adultos y niños
▪ Importante papel en la función nerviosa
▪ Ayuda a la función cerebral
▪ Ayuda a mejorar la atención
▪ Ayuda al desarrollo cerebral en niños hasta los 12 años

The Effects of Omega-3 Polyunsaturated Fatty Acids on Cardiac Rhythm



Regula los procesos inflamatorios incrementados, controla los mediadores lipídicos, mejora la función 
plaquetaria y reduce los triglicéridos

INFLAMACIÓN

Cáncer

Enfermedades 
Cardiovasculares

Alzheimer

Diabetes 
tipo 2

Artritis

Enfermedades 
Pulmonares

Enfermedades 
Neurológicas y 
Psiquiátricas

Enfermedades 
Autoinmunes

PAPEL FUNCIONAL DEL EPA

Por qué es importante el EPA?

The Effects of Omega-3 Polyunsaturated Fatty Acids on Cardiac Rhythm



Medición del índice Omega-3 en la práctica clínica

Elevado riesgo inflamatorio Bajo riesgo inflamatorio



Importancia de la concentración



Estudio para evaluar la biodisponibilidad de 3 diferentes concentraciones de EPA y DHA (62,5%, 80% y 85%) 
sobre el total de ácidos grasos.

Las personas que tomaron formulaciones más concentradas tuvieron mayores niveles de EPA y DHA en 
fosfolípidos séricos.

Concentraciones muy altas de EPA y DHA (>80%) tienen mayor absorción y biodisponibilidad y una eficacia más 
elevada que las formulaciones con menores concentraciones.

A mayor 
concentración, 

mayor absorción, 
mayor eficacia.

Importancia de la concentración

Bryhn M, Hansteen H, Schanche T, Aakre SE. The bioavailability and pharmacodynamics of different concentrations of omega-3 acid ethyl esters. 
Prostaglandins Leukot Fatty Acids 2006;75(1):19-24

No todos los preparados con EPA + DHA 

son iguales: Concentración y Cantidad
Importancia de la Concentración



Estudio comparativo EPA 1g/día vs DHA 1g/día como coadyuvantes a la medicación de mantenimiento de pacientes 
con depresión leve a moderada durante 12 semanas.
Los pacientes que tomaron EPA obtuvieron unos resultados menores en la escala HDRS (17 ítems) al final del 
estudio comparativamente con los pacientes tratados con DHA o placebo.
Además la respuesta al tratamiento (considerada como una reducción de >50% en la escala HDRS) sólo se observó 
en pacientes que fueron tratados con EPA.

Mozaffari-Khosravi H et al. Eicosapentaenoic acid versus docosahexaenoic acid in mild-to-moderate depression: rondomized, double-blind, 
placebo-controlled trial. Eur Neuropsychopharmacol. 2013 Jul;23(7):636-44

A

Los preparados con EPA se muestran más

efectivos que los preparados de DHA en

depresión
El EPA es más efectivo que el DHA en la reducción de síntomas de depresión



Protección Cardiovascular de los Omega 3



Estudios epidemiológicos han confirmado la asociación entre el consumo de pescado y la

reducción del riesgo cardiovascular, sobre todo de la enfermedad cardíaca coronaria mortal;

se ha comprobado que la protección cardiovascular se asocia al enriquecimiento del plasma,

hematíes y/o tejido adiposo en EPA y DHA, traduciendo un mayor consumo de pescado o

suplementos de AG ω-3.

La administración de dosis altas de EPA y DHA a diversos modelos animales ha demostrado

un claro efecto protector del desarrollo de aterosclerosis experimental; y se han llevado a

cabo 2 importantes estudios de intervención en pacientes con infarto de miocardio previo.

PROTECCIÓN CARDIOVASCULAR POR LOS 
ÁCIDOS GRASOS OMEGA-3

2008 Sociedad Española de Medicina Interna y Elsevier España.

Ambos estudios mostraron una reducción variable de muerte total, muerte cardiovascular y reinfarto no

mortal en los grupos de estudio.

Diet and Reinfarction Trial DART
consumo de pescado azul

GISSI-Prevenzione
0,885 g diarios de EPA + DHA

1989 1999



GISSI-Prevenzione
0,885 g diarios de EPA + DHA

1999

Se podrían salvar 5 -7 vidas

en cada 1000 pacientes con

infarto de miocardio previo

tratados con PUFAs n-3 (1 g

al día) al año.



Las abundantes evidencias científicas sobre los AG ω-3

indican que sus efectos de reducción del riesgo

cardiovascular se deben en gran parte a la inhibición de

arritmias y a sus propiedades antitrombóticas, con una

contribución notable de otros efectos antiaterogénicos, como

son la reducción de los triglicéridos, presión arterial,
inflamación y crecimiento de la placa aterosclerótica,

PROTECCIÓN CARDIOVASCULAR POR LOS 
ÁCIDOS GRASOS OMEGA-3

2008 Sociedad Española de Medicina Interna y Elsevier España, S.L.



Reduction in Total Ischemic Events in the 
Reduction of Cardiovascular Events with 

Icosapent Ethyl–Intervention Trial
Deepak L. Bhatt, MD, MPH, Ph. Gabriel Steg, MD, Michael Miller, MD, 

Eliot A. Brinton, MD, Terry A. Jacobson, MD, Steven B. Ketchum, PhD, 

Ralph T. Doyle, Jr., BA, Rebecca A. Juliano, PhD, Lixia Jiao, PhD,

Craig Granowitz, MD, PhD, Jean-Claude Tardif, MD, John Gregson, PhD, 

Stuart J. Pocock, PhD, Christie M. Ballantyne, MD, on Behalf of the 

REDUCE-IT Investigators

Bhatt DL, Steg PG, Miller M, et al. N Engl J Med. 2019; 380:11-22.



REDUCE-IT Design

1. Age ≥45 years with established CVD (Secondary 

Prevention Cohort) or ≥50 years with diabetes 

with ≥1 additional risk factor for CVD (Primary 

Prevention Cohort)

2. Fasting TG levels ≥135 mg/dL and <500 mg/dL

3.   LDL-C >40 mg/dL and ≤100 mg/dL and on stable 

statin therapy (± ezetimibe) for ≥4 weeks prior to 

qualifying measurements for randomization

Primary Endpoint Events: CV death, nonfatal MI, nonfatal stroke, coronary revasc, hospitalization for unstable angina

Key Secondary Endpoint Events: CV death, nonfatal MI, nonfatal stroke

Double-blind study; Events adjudicated by CEC that was blinded to treatment during adjudication

Screened 

N=19,212

Randomized 

N=8179

(43% of screened)

Icosapent Ethyl 

4 grams/day 

N=4089

Placebo 

N=4090

Bhatt DL, Steg PG, Miller M, et al. N Engl J Med. 2019; 380:11-22.

Known vital status 4083 (99.9%) Known vital status 4077 (99.7%)

Median trial 

follow up 

duration was

4.9 years



Primary End Point:
CV Death, MI, Stroke, Coronary Revasc, Unstable Angina

Icosapent Ethyl

23.0%
Placebo
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Hazard Ratio, 0.75
(95% CI, 0.68–0.83)

Bhatt DL, Steg PG, Miller M, et al. N Engl J Med. 2019; 380:11-22. Bhatt DL. AHA 2018, Chicago.
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RRR = 24.8%

ARR = 4.8%

NNT = 21 (95% CI, 15–33)

P=0.00000001



20.0%

16.2%

Icosapent Ethyl

Placebo

Key Secondary End Point:
CV Death, MI, Stroke

Hazard Ratio, 0.74
(95% CI, 0.65–0.83)

RRR = 26.5%

ARR = 3.6%

NNT = 28 (95% CI, 20–47)

P=0.0000006
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Bhatt DL, Steg PG, Miller M, et al. N Engl J Med. 2019; 380:11-22. Bhatt DL. AHA 2018, Chicago.
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Compared with placebo, icosapent ethyl 4g/day significantly 

reduced total cardiovascular events by 30%, including:

• 25% reduction in first cardiovascular events

• 32% reduction in second cardiovascular events

• 31% reduction in third cardiovascular events

• 48% reduction in fourth or more cardiovascular events

Analysis of first, recurrent, and total events demonstrates the large 

burden of ischemic events in statin-treated patients with baseline 

triglycerides > ~100 mg/dL and the potential role of icosapent ethyl 

in reducing this residual risk

Bhatt DL, Steg PG, Miller M, et al. J Am Coll Cardiol. 2019. Bhatt DL. ACC 2019, New Orleans.

Conclusions
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For Every 1000 Patients Treated with
Icosapent Ethyl for 5 Years:



EPA Induces an Anti-Inflammatory Transcriptome in T Cells, Implicating a Triglyceride-Independent Pathway in Cardiovascular

Risk Reduction. Deepak L. JACC Journals 2024

Etudiando las células CD4 T no activadas, los autores encontraron que la EPA redujo la expresión de

genes relacionados con la respuesta inmunitaria e impulsó la de genes que combaten el estrés

oxidativo. Muchas acciones antiinflamatorias (y antioxidantes) fueron específicas de la EPA y no se

vieron con ácido oleico o ácido palmítico, ni comparadores de control.

Más allá de las reducciones en la inflamación y la activación de células T, EPA mejora la función

vasodilatadora endotelial y la biodisponibilidad de óxido nítrico mientras interrumpe la cristalización del

colesterol y la oxidación de lípidos incluso en comparación con otros ácidos grasos.

El ácido eicosapentaenoico (EPA) promueve amplios efectos antiinflamatorios en las células T y las

células endoteliales a través de cambios dirigidos en la expresión génica y proteica que pueden limitar

la progresión de la aterosclerosis más allá de la disminución de triglicéridos.



EPA Induces an Anti-Inflammatory Transcriptome in T Cells, Implicating a Triglyceride-Independent Pathway in Cardiovascular

Risk Reduction. Deepak L. JACC Journals 2024



Philipp Mourikis et all, Science Translational MedicineVol. 17, No. 799, 21 May 2025. Icosapent ethyl reduces arterial thrombosis. 

Ensayos que prueban suplementos de ácido graso poliinsaturado omega-3 (-3 PUFA) han devuelto

resultados conflictivos para el riesgo de enfermedad cardiovascular (ECV). Las diferentes dosis y

formulaciones de PUFA en estos ensayos han dificultado la interpretación.

Encontraron que el etílico icosapent (IPE), la forma de éster etílico del ácido eicosapentaenoico (EPA),

promovió la inhibición plaquetaria a través de la ciclooxigenasa-1 (COX-1), potencialmente explicando

los efectos beneficiosos del IPE sobre el riesgo de ECV.

Estos resultados añaden mecanismo y matices a ensayos clínicos previos, y sugieren

que la formulación y cantidades de PUFAs en suplementos son determinantes

importantes del beneficio.

https://www.science.org/journal/stm
https://www.science.org/journal/stm
https://www.science.org/toc/stm/17/799
https://www.science.org/toc/stm/17/799


Mensajes para llevar …



1. EL Omega -3 tiene un lugar importante en el tratamiento de la Hipertrigliceridemia.
2. El DHA tiene un papel estructural y el EPA un papel funcional.
3. El EPA presenta una acción básicamente antiinflamatoria en tanto que el DHA tiene

acción básicamente neurorregeneradora.
4. La sociedad occidental presenta una baja ingesta de omega-3, existiendo un

marcado desequilibrio entre omega-6/omega-3. Los pacientes depresivos
presentan habitualmente un bajo índice omega-3.

5. Altas concentraciones de EPA y DHA proporcionan una mayor absorción y
biodisponibilidad.

6. La dosis de omega-3 (EPA + DHA) en “trastornos de salud” debe ser de al menos
1g/día.

7. Las dosis necesarias para disminución de riesgo cardiovascular oscilan entre 3 a 4
gr/día según los ensayos.

1. La era del GISSI – PREVENZIONE ha cambiado….

Mensajes para llevar a casa …



Continuara…

Aguyje
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