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Conflit d’intérêts

• Aucun



Objectifs

• Reconnaître le rôle potentiel et les différences entre les types d’Oméga-3.

• Évaluer les mécanismes potentiellement cardioprotecteurs de ces molécules.

• Revoir les études principales des Oméga-3 en protection cardiovasculaire, avant 

REDUCE-IT.



Oméga-3

Mozaffarian et Wu, 2011: 58: 2047-67



ALA et protection

Mozaffarian et Wu, 2011: 58: 2047-67
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Synthèse des oméga-3 et oméga-6

Domenichiello et al. Prog Lipid Research 59 (2015) 54-66



Sources de longues chaînes d’oméga-3 (mg/100g)

EPA DPA DHA

Anchois 763 41 1292

Saumon sauvage 411 368 1429

Truite 259 235 677

Homard 117 6 78

Crevettes 50 5 52

Oeufs 0 7 58

Poitrine de poulet 10 10 20

Boeuf 2 4 1

Porc 0 10 2

Traduction de Mozaffarian et Wu, 2012



Effets des oméga-3

Endo et Arita, J. Cardiol. 67 22-7 2016



Effets antiarythmiques probables

• Augmentation du seuil de la dépolarisation du potentiel membranaire
• EPA et DHA diminuent l’activité des canaux calciques, diminution des 

ions calciques libres
• Stabilise l’excitabilité électrique (prévention d’arythmies fatales)
• EPA bloque le canal sodique



Fréquence cardiaque

O’Keefe et al. Am J Cardiol 2006;97:1127–1130



Effets anti-inflammatoires

• L’EPA et le DHA diminuent l’expression des gènes reliés à 
l’inflammation par un mécanisme sensible à NF-kB ou via le récepteur 
nucléaire PPARa/g

Calvo et al. 2017 DOI: 10.20517/2574-1209.2017.14
https://www.researchgate.net/publication/292981837_Potential_Role_of_Omega-3_Fatty_Acids_on_the_Myogenic_Program_of_Satellite_Cells/figures?lo=1



Effets antiathérogéniques

Mozaffarian et Wu, JACC 2011: 58: 2047-67



https://lipidworld.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12944-016-0286-4/figures/1 Backes et al. 2016

1- Diminution de l’expression SREBP-1c et des enzymes impliquées dans la synthèse de cholestérol, acides gras et de triglycérides
2- Augmentation de la b-oxydation des acides gras (diminution des substrats nécessaires pour les TG et les VLDL)
3- Inhibition des enzymes clés dans la synthèse hépatique des triglycérides
4- Augmentation des lipases (élimination des TG des VLDL et chylomicrons circulants)

https://lipidworld.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12944-016-0286-4/figures/1


Mécanismes potentiels

Mozaffarian et Wu, 2011: 58: 2047-67



Métabolites

https://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/5/58/EFA_to_Eicosanoids.svg

TxA3 (faible activation plaquettaire)
LTB5 (10-30X moins puissant)

PGI3 (vasodilatation)

TxA2(activation plaquettaire)
LTB4 (activation des neutrophiles)

PGI2 (vasodilatation)



Effets physiologiques des oméga-3

Mozaffarian et Wu, 2011: 58: 2047-67



Effets des oméga-3 sur certains marqueurs

https://www.acefitness.org/education-and-resources/professional/prosource/september-2016/6042/fish-oil-showdown-anti-inflammatory-effects-of-epa-vs-dha/



D’autres métabolites des oméga-3/6

Norling and Perretti, 2013: Curr Opin Pharmacol



Effets cardiovasculaires des résolvines

Capo et al. 2018 Eur J Pharmacol. 



Résolvines et infarctus du myocarde
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Qu’en est-il des études cliniques?



Résultats des méta-analyses

Circulation 1993; 88, 523-533



Résultats 

31 études (1356 sujets)
Réduction moyenne de -3.0/-1.5 mm Hg
Conclusion: Il y a un effet dose-réponse de l'huile de poisson sur la pression artérielle.
L'effet hypotenseur est plus évident chez les sujets hypertendus et ceux avec maladie athérosclérotique
ou avec hypercholestérolémie.



Am J Med. 2002 Mar;112(4):298-304.

Étudier les effets de l'alimentation et apport non alimentaire (supplément) d’acides gras 
w-3 polyinsaturés sur les maladies coronariennes

7951 patients avec maladie coronarienne et 7855 témoins (49 à 66 ans)
11 études (2 interventions nutritionnelles; 9 suppléments (EPA: 0.3g à 6.0g; DHA 0.6 à 3.7g))
Au moins 6 mois de suivi



Burr, Reis, Kaul, Leaf, de Lorgeril, Sacks, Singh, Leng, Johansen, GISSI, von Schacky



Conclusion

• Cette méta-analyse suggère que l'apport alimentaire et non 
alimentaire d'acides gras polyinsaturés w-3 réduit la mortalité 
globale, la mortalité due à l'infarctus du myocarde et la mort subite 
chez les patients atteints de maladie coronarienne.



Déterminer les effets de la consommation d’huile de poisson sur la fréquence cardiaque 

30 études 
1678 individus (23 à 68 ans)
Dose médiane (EPA + DHA 3.5/jour)
Temps de suivi médian : 8 semaines

Circulation (2005) 112: 1945-52





Conclusion

• Dans les essais randomisés contrôlés chez l'homme, l'huile de poisson 
réduit la fréquence cardiaque, en particulier chez ceux dont la valeur 
de fréquence de base est plus élevée ou que la durée du traitement 
est plus longue



BMC Cardiovascular disorders 2010, 10:24

29 études randomisées contrôlées
35 144 sujets (risque CV élevé)
Primaire: Mortalité de toute cause
Secondaire: resténose coronarienne



Mortalité avec suivi de ≤ 12 mois



Mortalité avec suivi > 12 mois



Resténose



Conclusion

• Bien qu'ils n'atteignent pas la signification statistique conventionnelle, 
les preuves à ce jour suggèrent que les acides gras oméga-3 
entraînent une légère réduction de la mortalité et de la resténose.



J. Nutr. 142: 99-104, 2012

Examiner la relation entre la supplémentation DHA provenant d'algues 
et les facteurs de risque de maladies cardiovasculaires.

11 études randomisées contrôlées 
485 participants (24-59 ans) sans maladie coronarienne
DHA (médiane= 1.68g/jour)



TG sérique (mmol/L) LDL-C sérique (mmol/L)



HDL-C sérique (mmol/L)



Conclusion

• Une supplémentation en DHA à partir d'algues, une source marine 
d'acides gras (w-3) non extraite du poisson, peut réduire la TG sérique 
et augmenter le HDL-C et le LDL-C chez les personnes sans maladie 
coronarienne.



(Circ Cardiovasc Qual Outcomes. 2012;5:808-818.)

Effets des oméga-3 sur les résultats cardiovasculaires

20 études
> 60 000 sujets
> 6000 Événements cardiovasculaires majeurs
Suivi de 6 mois à 6 ans 
Âge médian: 61 ans
EPA/DHA suppl : 464 – 1860 mg / 355 – 1500 mg
Diète: 250 – 2000 mg/d







Conclusion

• Les acides gras oméga-3 peuvent protéger contre les maladies 
vasculaires, mais les preuves ne sont pas claires, et les avantages ne 
sont presque certainement pas aussi importants qu'on le croyait 
auparavant.



Am J Clin Nutr 2012;96:1262–73

Nous avons mené une méta-analyse pour résumer les preuves concernant la 
relation entre les risques ALA et CVD.

27 études
251 049 sujets et 15 327 événements CV
ALA: évaluer par la diète ou comme biomarqueur dans le sang ou le tissu adipeux







Conclusion

• Dans les études observationnelles, une exposition plus élevée à l'ALA 
est associée à un risque modérément plus faible de MCV



JAMA, September 12, 2012—Vol 308, No. 10



• Objectif: Vérifier le rôle d’une supplémentation en acides gras oméga-
3 sur les événements cardiovasculaires

• 20 études
• > 68 000 patients
• > 7 000 décès





Conclusion

• Pas d’effet significatif d’une supplémentation en acides gras oméga-3 
sur la mortalité cardiovasculaire, l’infarctus du myocarde et les AVC.





J Am Heart Assoc. 2019;8:e013543.

Déterminer si des suppléments d’oméga-3 marins ou à longue chaîne ont des effets 
bénéfiques sur les maladies cardiovasculaires. 













Conclusions

• La méta-analyse intégrant les données de 13 ECR, y compris 3 grands 
essais récents, suggère que la supplémentation en oméga-3 marins 
est associée à un risque plus faible d'infarctus du myocarde, de 
maladie coronarienne totale, de maladie cardiovasculaire totale et de 
décès par CHD ou CVD.
• De telles associations inverses peuvent être particulièrement 

évidentes à des doses plus élevées de supplémentation en oméga-3 
marins.



Étude Cochrane

• Omega-3 fatty acids for the primary and secondary prevention of 
cardiovascular disease
• 2018 (112 059 sujets), 79 ECR: Des preuves de qualité moyenne et élevée 

suggèrent que l'augmentation de l'EPA et du DHA a peu ou pas d'effet sur 
la mortalité ou la santé cardiovasculaire (preuves provenant 
principalement d’essais sur les suppléments)
• 2020 (162 796 sujets), 86 ECR: Des preuves de certitude modérée et faible 

suggèrent que l'augmentation des acides gras oméga-3 à longue chaîne 
réduit légèrement le risque de mortalité et d'événements de maladie 
coronarienne, et réduit les triglycérides sériques (preuves provenant 
principalement d'essais sur les suppléments)



Pistes de solutions

• Médicaments (statines, aspirine)
• Qualité de vie
• Diète (beaucoup d’oméga-6?)
• Activité physique
• EPA + DHA :est-ce meilleur?



Rappel: il y a une compétition entre les oméga-3 et les oméga-6

Rondeau et al. 89: 169-176 (2011) 



Oméga-3 et Résolvine

Gilbert et al. (2015)769: 147-153



Oméga-3 et oméga-6
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Que faut-il retenir?

• Les acides gras oméga-3 ont plusieurs effets (potentiels) 
cardioprotecteurs (in vitro et in vivo).
• Que la plupart des études individuelles ne démontrent qu’un petit 

effet, souvent non significatif avec REDUCE-IT.
• Les méta-analyses suggèrent un léger effet cardioprotecteur des 

acides gras oméga-3





Plaquettes et résolvines

Stimulation des plaquettes par Maresine 1

Diminution des médiateurs proinflammatoires
libérés mais augmentation de l’agrégation 
plaquettaire induite par ADP et l’étalement des 
plaquettes sur le fibrinogène

Margraf et Zarbock, J Immunol. 2019



EPA + DHA

Madingou et al. Prostaglandins, Leukotrienes and Essential Fatty Acids 111 (2016) 11–16


