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RESUMEN

Introduccion y objetivos: Hay un amplio reconocimiento de la importancia de una dieta saludable para la
promocion de la salud cardiovascular. El objetivo de este estudio es identificar los principales patrones
alimentarios en la poblacion espariola y determinar su relacion con los perfiles lipidicos plasmaticos.
Meétodos: Sellevo a cabo un analisis transversal de los datos obtenidos en 1.290 participantes de la cohorte
del Aragon Workers Health Study. Se utilizaron protocolos estandarizados para la obtencion de datos clinicos
y bioquimicos. Se evalud la dieta a través de un cuestionario de frecuencia de alimentacion, cuantificando el
consumo habitual durante los 12 meses previos. Se identificaron los principales patrones de dieta mediante
un analisis factorial. Se evalud la asociacion entre la adherencia a los patrones de dietay las concentraciones
plasmaticas de lipidos mediante regresion lineal y logistica.

Resultados: Se identificaron dos patrones de dieta: un patréon de dieta mediterranea, rica en verduras,
frutas, pescado, carnes blancas, frutos secos y aceite de oliva, y un patrén de dieta occidental, rico en carnes
rojas, comida rapida, productos lacteos y cereales. En comparacion con los participantes que se
encontraban en el quintil mas bajo de adherencia al patron de dieta occidental, los que se encontraban en el
quintil mas alto presentaron cifras de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad 4,6 mg/dl menores
(p < 0,001) y de apolipoproteina A1, 8 mg/dl menores (p = 0,005) y mayor riesgo de mostrar una
disminucion del colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (odds ratio = 3,19; intervalo de confianza
del 95%,1,36-7,5; p de tendencia = 0,03). Los participantes con adherencia al patron de dieta mediterranea
presentaron cifras de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad 3,3 mg/dl mayores (p < 0,001)y un
cociente de triglicéridos/colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad 0,43 veces inferior (p = 0,043).
Conclusiones: La adherencia al patrén de dieta mediterranea se asocia a una mejora del perfil lipidico en
comparacion con lo que se observa con un patrén de dieta occidental, que se asocié a menor probabilidad
de que los valores de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad fueran 6ptimos en esta poblacion.
© 2014 Sociedad Espariola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Todos los derechos reservados.

Greater Adherence to a Mediterranean Dietary Pattern Is Associated With
Improved Plasma Lipid Profile: the Aragon Health Workers Study Cohort

ABSTRACT

Introduction and objectives: There is wide recognition of the importance of healthy eating in
cardiovascular health promotion. The purpose of this study was to identify the main dietary patterns
among a Spanish population, and to determine their relationship with plasma lipid profiles.
Methods: A cross-sectional analysis was conducted of data from 1290 participants of the Aragon
Workers Health Study cohort. Standardized protocols were used to collect clinical and biochemistry
data. Diet was assessed through a food frequency questionnaire, quantifying habitual intake over the
past 12 months. The main dietary patterns were identified by factor analysis. The association between
adherence to dietary patterns and plasma lipid levels was assessed by linear and logistic regression.
Results: Two dietary patterns were identified: a Mediterranean dietary pattern, high in vegetables, fruits,
fish, white meat, nuts, and olive oil, and a Western dietary pattern, high in red meat, fast food, dairy, and
cereals. Compared with the participants in the lowest quintile of adherence to the Western dietary
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pattern, those in the highest quintile had 4.6 mg/dL lower high-density lipoprotein cholesterol levels
(P < .001), 8 mg/dL lower apolipoprotein A1l levels (P = .005) and a greater risk of having decreased
high-density lipoprotein cholesterol (odds ratio = 3.19; 95% confidence interval, 1.36-7.5; P-trend =.03).
Participants adhering to the Mediterranean dietary pattern had 3.3 mg/dL higher high-density
lipoprotein cholesterol levels (P < .001), and a ratio of triglycerides to high-density lipoprotein
cholesterol that was 0.43 times lower (P = .043).

Conclusions: Adherence to the Mediterranean dietary pattern is associated with improved lipid profile
compared with a Western dietary pattern, which was associated with a lower odds of optimal
high-density lipoprotein cholesterol levels in this population.

Full English text available from: www.revespcardiol.org/en
© 2014 Sociedad Espafiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. All rights reserved.

Abreviaturas

ApoA1: apolipoproteina Al

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad
PDM: patron de dieta mediterranea

PDO: patréon de dieta occidental

TG: triglicéridos

INTRODUCCION

Es un hecho aceptado que la enfermedad cardiovascular es un
importante problema de salud piiblica'. Dada la influencia directa
de los habitos alimentarios poco saludables en su aparicién y su
progresion?, la prevenciéon mediante el fomento de una forma de
alimentacién sana a todos los niveles de la poblacion es una
prioridad de salud pablica®.

La relacion entre dieta y enfermedad puede abordarse desde
diferentes perspectivas, desde el enfoque centrado en un solo
nutriente hasta la evaluacién de la calidad general de la dieta®. Este
tltimo planteamiento tiene en cuenta las interacciones probables
entre los componentes de la dieta y otros habitos de estilo de vida,
y puede ser mas apropiado para identificar factores conductuales
que determinen la enfermedad cardiovascular en vez de explorar
mecanismos etiologicos inducidos por nutrientes concretos. La
evidencia existente sobre como la calidad general de la dieta
influye en la salud se traslada también con mayor facilidad a un
pablico mas amplio y a los responsables de la toma de decisiones
politicas, con lo que ayuda a sustentar estrategias de salud piblica
efectivas. A este respecto, es bien sabido que el patrén de dieta
mediterranea (PDM) tradicional, rico en alimentos de origen
vegetal, carnes blancas, pescado y aceite de oliva, y pobre en carnes
rojas y alimentos elaborados, tiene efectos cardioprotectores®® y
en todo el mundo se recomienda seguirlo. Ademas, el PDM
tradicional se ha propuesto también como explicacion plausible de
la paradoja mediterranea, es decir, la alta prevalencia de factores
de riesgo de enfermedad cardiovascular junto con una incidencia
baja de eventos cardiacos’, y como prioridad para la prevencién
primaria y secundaria de la enfermedad cardiovascular®.

Aunque laregion mediterranea ha experimentado recientemente
una transicion hacia un patrén de dieta mas occidentalizado y la
dieta utilizada muestra diferencias significativas entre los distintos
paises de la zona segin cual sea su contexto agricola y cultural, la
evidencia existente indica que el PDM se asocia a una mejora del
perfil lipidico del plasma, que incluye un aumento de la concen-
tracion de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad (cHDL) y
una disminucién de lipoproteinas de baja densidad, triglicéridos
(TG)y colesterol total®~'!. Por otra parte, se ha estudiado también el
efecto del PDM en la concentracion de apolipoproteina Al
(ApoA1)'>13, Algunos estudios han descrito un aumento de las
concentraciones de ApoAl con la dieta mediterranea'*, asi como
reducciones de la tasa de catabolismo de la ApoA1'>,

Teniendo en cuenta estas observaciones, el objetivo de este
estudio es identificar los principales patrones actuales de dieta
prevalentes en una poblacion de trabajadores de Espaiia, la cohorte
del Aragon Workers Health Study, asi como investigar su asociacion
con el perfil de lipidos en plasma como indicador intermedio de los
futuros resultados cardiovasculares.

METODOS
Poblacion en estudio

Anteriormente se ha publicado informacién detallada sobre el
disefio del estudio y la metodologia utilizada'®. De forma resumida, el
Aragon Workers Health Study es una cohorte prospectiva que se
analiza con el objetivo de investigar los factores que determinan la
aparicion y la progresion de la aterosclerosis subclinica en una
poblacion de mediana edad. La poblacién en estudio esta formada por
una muestra aleatoria de 5.690 empleados de la planta de fabricacion
de automoviles de General Motors Espaiia situada en Zaragoza
(Espafia), que no presentaban enfermedad cardiovascular en la
situacién basal'®. Cada afio se selecciona de manera aleatoria a una
tercera parte de los participantes en el estudio, de entre 40y 55 afios
de edad, para la realizacion de pruebas de imagen diagnosticas de
aterosclerosis subclinica, una exploracién clinica y fisica y una
evaluacion de la dieta, la conducta y el estilo de vida. El presente
estudio transversal se llevo a cabo en una submuestra de 1.593
participantes cuyos datos completos sobre la dieta en la situacion
basal estaban disponibles. De ellos, se excluy6 a 104 participantes con
valores extremos de consumo total de energia (< 800 o > 4.200 kcal
los varones y < 500 o > 3.500 kcal las mujeres)'” y 199 de los que
faltaban datos. La muestra final disponible para el andlisis la
formaron 1.290 participantes. El estudio fue aprobado por el CEICA
(Comité Etico de Investigacion de Aragon), y todos los participantes
en el estudio dieron su consentimiento informado por escrito'®.

Evaluacion de la dieta

Se obtuvo informacién sobre el consumo alimentario habitual
durante los 12 meses previos mediante un cuestionario de
frecuencia de consumo de alimentos validado (que incluia
136 items) aplicado por un dietista especialmente preparado para
ello'®1°, La frecuencia de consumo variaba entre «nunca o casi
nunca» y «mas de 6 veces al dia». Se calculd el consumo total de
energia y el consumo total de los nutrientes de los sujetos
mediante una base de datos de nutrientes estandarizada (ENDB)?°.
Con estos datos, se aplicd un analisis factorial para determinar los
principales patrones de dieta prevalentes en la poblaciéon de
estudio. Ademas, con objeto de validar los resultados del analisis
factorial, se calcularon varios indices de calidad de la dieta
descritos con anterioridad: AHEI (Alternate Healthy Eating Index)?!,
aMED (alternate MD Index)*?, MEDAS (MD Adherence Screener)*> y
el recientemente desarrollado MEDLIFE (MEDiterranean LIFEstyle
Index)?. En otras publicaciones se han descrito detalladamente el
desarrollo y los sistemas de puntuacién de estos indices?' 24,
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Obtencion de muestras de sangre y orina

En la situacion basal, los participantes proporcionaron informa-
cién sobre su historia clinica, incluida la existencia de cualquier
evento clinico y hospitalizacién el afio anterior, indicando la
presencia de antecedentes personales o familiares de enfermedad
cardiovascular temprana, el uso actual de medicacion y si se les habia
diagnosticado hipertension, diabetes mellitus o dislipemia. Se
determiné la presion arterial en reposo en sedestacion mediante
esfigmomanometro oscilométrico automatico OMRON M10-IT
(OMRON Healthcare Co. Ltd.; Japon). Se obtuvieron tres lecturas y
se utiliz6 el promedio de ellas para el analisis. Se obtuvieron muestras
de sangre y orina en la situacién basal, que se procesaron y
conservaron para un posterior analisis y uso en biobanco. Se
determinaron las concentraciones de TG, colesterol total, cHDL
y glucosa en suero en ayunas mediante espectrofotometria
(Chemical Analyzer ILAB 650, Instrumentation Laboratory). El
colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad se calculé usando
la formula de Friedewald. Se consideraron 6ptimas cifras de cHDL
> 40 y > 50mg/dl para varones y mujeres respectivamente>>.
Se determinaron las concentraciones séricas de ApoAl, B100 y
lipoproteina (a) mediante nefelometria cinética (Immunochemistry
Analyzer IMMAGE 800, Beckman Coulter) y la insulina sérica en
ayunas con un método de quimioluminiscencia inmunoenzimatica
(Access Immunoassay System, Beckman Coulter). La glucohemo-
globina total en sangre se determin6é mediante cromatografia de
intercambio cationico de fase inversay se cuantificé con colorimetria
de longitud de onda doble (Analyzer ADAMS Alc HA-810, Arkray
Factory). Se utiliz6 el indice HOMA (Homeostatic Model Assessment)
para determinar la resistencia a la insulina usando los datos de
glucosa e insulina®®.

Evaluacion de la actividad fisica

La actividad fisica en el tiempo libre se evalu6 mediante la versi6on
espafiola validada de los cuestionarios de actividad®” del Nurses’
Health Study y el Health Professionals’ Follow-up Study?®2°. Se
pregunto a los participantes el tiempo medio dedicado por semana a
17 tipos diferentes de actividad fisica, y los datos obtenidos se
multiplicaron por el gasto de energia tipico de esas actividades,
expresado en unidades de transferencia de equivalentes metabo-
licos®%; a continuacién se sumaron los de todas las actividades, con
objeto de estimar el nivel total de actividad fisica realizado por
semana.

Evaluacion de otras variables

Se efectuaron determinaciones basales de los parametros
antropométricos de peso corporal, estatura y perimetro de cintura
siguiendo procedimientos estandarizados®!. Se obtuvieron tam-
bién datos basales sobre caracteristicas sociodemograficas, nivel
de estudios, antecedentes de tabaquismo y ocupacion.

Analisis estadistico

Los patrones de dieta principales se determinaron mediante un
analisis factorial para obtener la carga del factor para grupos de
alimentos predefinidos utilizando la opcion de rotaciéon Varimax. Se
utilizaron combinaciones de valores eigen, el scree plot y la
interpretabilidad para determinar el niimero de factores conserva-
dos. Cada factor tenia un valor eigen > 0,3. Se calcularon las
puntuaciones de los factores para cada participante con cada patrén
de dieta sumando el consumo de los grupos de alimentos ponderados
por sus correspondientes cargas de factor. Con esa puntuacion, se
clasifico a los participantes en quintiles de adherencia al patron de
dieta especifico. Para la descripcion de las caracteristicas basales, las

variables discretas se presentan mediante el nimeroy el porcentaje y
las variables continuas, con la media 4+ desviacion estandar. Se
determiné el valor de p para la tendencia empleando la adherencia
como término continuo en el modelo de regresion. La consistencia de los
patrones obtenidos mediante analisis factorial se evalu6 comparando
las cargas de los factores con unas puntuaciones definidas a priori, es
decir, el AHEI, el aMED, el MEDAS y el recientemente desarrollado
MEDLIFE, mediante el estudio de la intensidad de la asociacion en los
diversos quintiles de puntuacion del factor. Se realizaron analisis de
regresion lineal entre las concentraciones de lipidos en plasma y las
puntuaciones del patréon de dieta después de introducir un control
respecto a los siguientes posibles factores de confusion: edad, sexo,
nivel de estudios, energia de la dieta, nivel de actividad fisica,
medicacién hipolipemiante e indice de masa corporal. Se determind
la odds ratio parala disminucion de la concentracion de cHDL a través de
un andlisis de regresion logistica (ajustada para los mismos posibles
factores de confusion que en la regresion lineal) en los diversos quintiles
de patrones de dieta (se tomo6 el primer quintil como valor de
referencia). Se utilizo el programa STATA 12.0 (StataCorp LP; College
Station, Texas, Estados Unidos) para todos los analisis estadisticos.

RESULTADOS
Patron de consumo de alimentos

Los items de alimentos tomados del cuestionario de frecuencia de
consumo de alimentos se clasificaron en 17 grupos principales
de alimentos (tabla 1 del material suplementario). Partiendo de la
carga de factores de los grupos de alimentos, se identificaron dos
patrones de dieta principales (tabla 1). El primer patrén de dieta se
caracteriza por un consumo superior de verduras, fruta fresca, frutos
secos, pescado y aceite de oliva y, en menor medida, un consumo
regular de productos lacteos sin grasa y carnes blancas, y se lo
denomino «patron de dieta mediterranea» (PDM). El segundo patron
de dieta se caracteriza por mayor consumo de cereales, carnes rojas,
productos lacteos no descremados, comida rapida, postres y dulces
y, en menor medida, un consumo regular de aceites vegetales,
bebidas carbdnicas, café, té y vino/cerveza, y se lo denominé «patrén
de dieta occidental» (PDO). El grupo de alimentos correspondiente a
las legumbres se encuentra en ambos patrones y no se lo considerd
un elemento determinante. Estos dos patrones explicaban un 22%de
la varianza del consumo alimentario total.

Tabla 1
Matriz de carga de factores para los patrones de dieta

Grupos de alimentos PDM PDO

Verduras 0,6671 0,0350
Fruta fresca 0,4862 -0,1168
Cereales -0,0164 04117
Legumbres 0,2180 0,3945
Frutos secos 0,4339 0,0228
Pescado 0,5816 0,0845
Carnes blancas 0,3527 -0,0454
Carnes rojas 0,1107 0,6221
Productos lacteos -0,0613 0,4469
Productos lacteos no grasos 0,2292 -0,4307
Comida rapida -0,0110 0,5378
Dulces -0,0327 0,5482
Aceite de oliva 0,4568 0,0078
Aceites vegetales -0,3630 0,2840
Café y té 0,0567 0,2742
Bebidas carbonicas -0,0517 0,2927
Vino 0,0210 0,1812

PDM: patron de dieta mediterranea; PDO: patron de dieta occidental.
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Patrones de dieta y coincidencia con los indices de calidad
de la dieta

El analisis de la asociacion entre los dos patrones de dieta
identificados en la poblacion de estudio y los indices de la dieta, ya
descritos, que capturan la dieta/estilo de vida saludables y la dieta
mediterranea se muestra en la tabla 2. Todos los indices presentaron
una asociacion positiva con el PDM, lo cual indica que los participantes
con mayor adherencia al PDM tenian también puntuaciones elevadas
en los diversos indices evaluados a priori. En cambio, todos los indices
mostraron una asociacién inversa con el PDO, lo cual indica que este
patron se asocia realmente a una dieta de menor calidad. Esta
asociacion entre los patrones de dieta determinados a priori y a
posteriori indica una mayor fiabilidad de los resultados.

Caracteristicas sociodemograficas y factores de riesgo
cardiovascular

Las caracteristicas basales segtin los quintiles de los dos patrones
de dieta principales (PDM y PDO) de los 1.290 participantes se
muestran en latabla 3. Dado que el consumo de energia no se tuvo en
cuenta en el analisis factorial, la adherencia a ambos factores
aument6 con el consumo de energia debido a la mayor variedad de
alimentos consumidos por los individuos con mayor consumo
de calorias. En promedio, los participantes que se encontraban en el
quintil mas alto de adherencia al PDM tenian una edad ligeramente
mayor (p=0,01), era menos probable que fueran fumadores actuales
(p < 0,001) 0 era mas probable que fueran ex fumadores (p < 0,001),
hacian mas actividad fisica (p < 0,001) y presentaban mayor
consumo de energia (p < 0,001) en comparacion con los situados en
el quintil inferior. Ni la adherencia a un patrén ni la adherencia al
otro se asociaron a los factores de riesgo cardiovascular o a los
indicadores bioquimicos, ni en los diversos quintiles de la
distribucion (p de tendencia > 0,05) ni al comparar las muestras
de los quintiles extremos (p > 0,05). En cambio, los participantes con
mayor adherencia al PDO eran varones de una edad ligeramente
inferior, formaban parte de familias con tres 0 mas miembros y
tenian un nivel de estudios inferior (p < 0,05). No se observaron
diferencias en cuanto a los factores de riesgo cardiovascular, excepto
por un porcentaje inferior de uso de medicacion (p < 0,05 para toda
lamedicacién)y una prevalencia mas alta de tabaquismo (p < 0,001)
entre los participantes con mayor adherencia al PDO.

Adherencia al patron de dieta y lipidos en plasma

Las concentraciones de lipidos en plasma en los diversos
quintiles de adherencia al PDM y el PDO se presentan en la tabla 4.

Tabla 2

Para la comparacion se utilizaron modelos de regresion lineal con
ajuste completo. En promedio, los participantes con mayor
adherencia al PDM presentaron valores mas altos de cHDL cHDL
(quintil 1 = 51,5 mg/dl; quintil 5 = 54,8 mg/dl; p < 0,001) y valores
inferiores del cociente (quintil 1 = 3,38; quintil 5 = 2,95; p = 0,043).
En cambio, los participantes que obtuvieron puntuaciones altas en
el PDO presentaron valores significativamente (p < 0,001)
inferiores de cHDL (quintil 1 = 54,5 mg/dl; quintil 5 = 49,9 mg/
dl)y de ApoA1 sérica (quintil 1 =147 mg/dl; quintil 5 = 139 mg/dl; p
=0,005). En la figura se muestra el riesgo de tener el cHDL inferior a
40 mg/dl (varones) o inferior a 50 mg/dl (mujeres) para los diversos
quintiles de adherencia al PDO y el PDM. El riesgo de presentar
cHDL mas bajo aumentaba con la mayor adherencia al PDO (quintil
5 frente a quintil 1; odds ratio = 3,19; intervalo de confianza del 95%,
1,36-7,50; p de tendencia = 0,03). Por lo que respecta al PDM, la
tendencia en los diversos quintiles no fue significativa (quintil
5 frente a quintil 1, odds ratio = 0,603; intervalo de confianza del
95%, 0,329-1,100; p de tendencia = 0,203).

DISCUSION

En este estudio se investigo la relacion entre la calidad general de
la dieta, expresada mediante la adherencia a unos patrones de dieta
establecidos a posteriori y el perfil de lipidos en plasma, como
indicador intermedio del riesgo cardiovascular. Estudios previos han
sefalado que la adherencia a una dieta saludable se asocia a una
mejora de las conductas relacionadas con la salud®2. Un anilisis de
los patrones de dieta de una poblacion holandesa puso de manifiesto
que era mas probable que los individuos que seguian un patrén con
contenido rico en productos lacteos, carne y alimentos elaborados
tuvieran un nivel de estudios inferior y menos actividad fisica y que
fueran muy fumadores>>. En cambio, era mas probable que los que
hacian mayor consumo de verduras y aceites vegetales, pasta, arroz,
pescado, carnes blancas y vino tuvieran un nivel de estudios superior
y fueran fisicamente mas activos>>,

Hay evidencia cientifica de que la eleccién de un patron de dieta
mas saludable depende del nivel socioeconémico del individuo®*.
Esto se observa en Espafia, donde un estudio reciente realizado en
graduados universitarios ha indicado que la dieta mediterranea es,
en cierta medida, cara®>. En nuestro estudio, los individuos con un
nivel de estudios inferior y menores ingresos podrian tener que
afrontar obstaculos econémicos para seguir el PDM, por lo cual
podrian ser mas propensos al PDO u otro similar con consumo
abundante de grasas, al dar preferencia a una dieta menos costosay
menos saludable, mientras que una poblacién con un nivel de
estudios superior y mayores ingresos econémicos podria tener

Asociacion entre los patrones de dieta definidos a posteriori y los indices de dieta definidos a priori

Quintiles de adherencia al patrén

Quintil 1 Quintil 2 Quintiles* de adherencia al PDO3 Quintil 4 Quintil 5 p de tendencia

PDM

MEDLIFE 931 + 2,32 10,40 + 2,00 11,10 + 2,32 12,10 + 2,17 13,30 + 2,28 < 0,001

MEDAS 4,95 + 1,44 6,01 + 1,30 6,57 + 1,36 7,10 + 1,35 7,94 + 1,56 < 0,001

AHEI 42,4 + 725 46,1 + 6,67 49,6 + 6,61 51,8 £7,10 58,2 £ 7,51 < 0,001

aMED 2,61 + 1,37 3,34 + 147 3,82 +1,50 4,45 + 1,44 5,45 + 1,48 < 0,001
PDO

MEDLIFE 11,6 £+ 2,69 11,3 £ 2,69 11,3 £ 2,75 11,1 + 2,60 10,9 + 2,29 0,001

MEDAS 6,94 + 1,78 6,64 + 1,71 6,54 + 1,69 6,35+ 1,72 6,09 + 1,63 < 0,001

AHEI 50,2 + 9,40 50,1 + 8,93 50,1 + 8,89 49,4 + 8,70 48,3 + 8,05 0,002

aMED 4,56 + 1,56 4,18 + 1,81 4,07 + 1,61 3,59 + 1,80 3,29 + 1,65 < 0,001

AHEI: Alternate Healthy Eating Index; aMED; alternate MD Index; MEDAS: MD Adherence Screener; MEDLIFE: MEDiterranean LIFEstyle Index; PDM: patron de dieta

mediterranea; PDO: patron de dieta occidental.
Los valores expresan media + desviacién estandar.
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Tabla 3
Caracteristicas basales por quintiles de adherencia

Quintiles de adherencia al PDM

Quintiles Quintil 1 Quintil 2 Quintil 3 Quintil 4 Quintil 5 p de p (quintil 1
258 258 258 258 258 tendencia frente a
(-3,08 a -0,84) (-0,84 a -0,28) (-0,28 a 0,23) (0,23-0,79) (0,80-3,84) quintil 5)
Caracteristicas demograficas
Edad (arios) 50,8 + 3,80 51,1 + 3,66 51,7 + 3,60 51,4 + 3,61 51,5 +£ 3,45 0,010 0,021
Miembros de la familia (n) 3,20 £+ 1,06 3,23 +£ 1,03 3,21 £ 0,89 3,16 £ 0,93 3,19 £ 0,96 0,669 0,862
Nirios (n) 1,50 + 0,820 1,49 + 0,734 1,52 + 0,755 1,51 £ 0,740 1,53 £ 0,720 0,392 0,648
Sexo (mujeres) 7(2,71) 16 (6,20) 12 (4,65) 18 (6,98) 11 (4,30) 0,392 0,337
Antecedentes de ECV 2(0,78) 2 (0,79) 0 (0,00) 1(0,41) 3 (1,20) 0,427 0,637
Nivel de estudios
< bachillerato 240 (930) 246 (95,3) 244 (94,5) 238 (92,6) 245 (950) 0,952 0,354
> bachillerato 18 (6,98) 12 (4,65) 14 (5,43) 19 (7,39) 13 (5,04)
Factores de riesgo de ECV
Medicacion para dislipemia 36 (14,2) 38 (15,1) 31(124) 35(14,5) 35(14,1) 0,979 0,970
Medicacion para diabetes mellitus 11 (4,40) 10 (3,98) 8 (3,19) 7 (2,89) 11 (4,50) 0,327 0,977
Medicacién para hipertension 60 (23,6) 54 (21,4) 47 (18,8) 51 (21,0) 56 (22,5) 0,556 0,763
Indice de masa corporal 27,8 + 3,56 27,7 + 3,62 27,7 £ 3,74 28,1 + 3,67 28,0 + 3,33 0,370 0,575
Perimetro de cintura (cm) 98,0 + 9,70 97,9 + 9,47 96,9 + 10,50 97,8 + 10,00 97,7 + 8,90 0,628 0,687
Presion arterial sistdlica (mmHg) 125,0 + 14,0 126,0 + 14,7 125,1 £ 13,5 1259 + 14,9 126,0 + 14,6 0,864 0,379
Presion arterial diastolica (mmHg) 83,5+9,22 83,7+ 9,5 82,8 +9,2 84,3 + 10,1 83,4 +98 0,790 0,664
Tabaquismo
Fumadores 103 (40,1) 74 (29,0) 85 (33,2) 90 (35,9) 53 (20,9) < 0,001 < 0,001
No fumnadores 82 (31,9) 90 (35,3) 92 (35,9) 81(32.3) 86 (33,9) 0913 0,639
Ex fumadores 72 (28,0) 91 (35,7) 79 (30,9) 80 (31,9) 115 (45,3) < 0,001 < 0,001
Estilo de vida
Consumo de energia (kcal) 2.540 + 673 2.697 + 655 2.797 £ 573 2.875 + 622 3.069 + 578 < 0,001 < 0,001
Actividad fisica (MET-h/semana) 30,5 + 183 33,3 +£196 31,7 £ 182 34,6 + 20,3 382 +224 < 0,001 < 0,001
Suerio en dias laborables (h) 6,36 + 0,92 6,25 + 0,92 6,17 + 0,89 6,25 + 1,07 6,27 + 1,03 0,619 0,302
Bioquimica
Glucosa (mg/dl) 98,7 + 15,8 101,0 + 21,7 98,6 + 18,3 98,7 £ 17,3 99,9 + 18,2 0,904 0,458
Insulina (nU/ml) 8,71 + 7,01 7,68 + 5,80 7,28 + 4,90 8,14 + 5,60 7,75 + 5,02 0,230 0,087
Glucohemoglobina (%) 5,56 + 0,47 5,56 + 0,60 5,54 + 0,50 5,55 + 0,50 5,57 + 0,56 0,836 0,890
Resistencia a la insulina (HOMA) 2,18 + 2,00 1,95 + 1,70 1,82 + 1,40 2,07 £ 1,70 1,96 + 1,49 0,342 0,178
Proteina C reactiva (mg/dl) 0,320 + 0,73 0,262 + 0,20 0,322 + 0,40 0,273 + 0,30 0,240 + 0,29 0,081 0,105

Quintiles” de adherencia al PDO

Quintiles Quintil 1 Quintil 2 Quintil 3 Quintil 4 Quintil 5 p de p (quintil 1
258 258 258 258 258 tendencia frente a
(-3,09 a -0,85) (-0,84 a -0,25) (-0,25 a 0,25) (0,25-0,83) (0,84-4,41) quintil 5)
Caracteristicas demograficas
Edad (arios) 51,6 + 3,60 51,3 £ 3,85 51,7 + 3,44 51,0 + 3,57 50,8 + 3,69 0,003 0,012
Miembros de la familia (n) 3,00 + 0,98 3,20 +£ 0,97 3,17 £ 0,99 3,29 + 0,97 3,33 £ 0,92 < 0,001 < 0,001
Nirios (n) 1,38 + 0,76 1,53 £ 0,74 1,51 + 0,79 1,55 £ 0,76 1,59 + 0,69 < 0,001 0,001
Sexo (mujeres) 30 (11,60) 17 (6,59) 14 (5,43) 2(0,77) 1(0,39) < 0,001 < 0,001
Antecedentes de ECV 4(1,61) 0 (0,00) 1 (0,40) 2(0,81) 1(0,39) 0,310 0,168
Nivel de estudios
< bachillerato 236 (91,5) 237 (92,2) 245 (94,9) 244 (94,5) 251 (97,3) 0,002 0,004
> bachillerato 22 (8,50) 20 (7.78) 13 (5,04) 14 (5,43) 7 (2,70)
Factores de riesgo de ECV
Medicacién para dislipemia 50 (20,40) 31 (12,50) 42 (16,90) 31 (12,60) 21 (8,24) < 0,001 < 0,001
Medicacion para diabetes mellitus 17 (7,00) 8 (3,24) 8 (3,21) 8 (3,25) 6(2,36) 0,026 0,014
Medicacion para hipertension 71 (28,9) 49 (19,7) 67 (26,7) 47 (19,0) 34 (13,3) < 0,001 < 0,001
Indice de masa corporal 28,1 + 3,71 27,8 + 3,69 27,8 + 3,60 27,9 + 3,64 27,5 + 3,27 0,123 0,054
Perimetro de cintura (cm) 97,6 + 10,80 97,3 +£ 10,40 97,9 + 9,36 97,8 +£ 9,52 97,7 + 8,50 0,637 0,983
Presion arterial sistdlica (mmHg) 126,0 + 14,9 125,0 + 14,2 125,0 + 14,6 126,8 + 14,1 125,0 + 14,0 0,626 0,742
Presion arterial diastdlica (mmHg) 83,4 +9,80 82,8 £9,30 83,8 £9,90 84,3 +£9,90 83,5 + 8,96 0,281 0,874
Tabaquismo
Fumadores 54 (20,9) 77 (30,2) 73 (29,1) 83 (32,9) 118 (45,9) < 0,001 < 0,001
No fumadores 107 (41,5) 86 (33,7) 82 (32,7) 93 (36,9) 63 (24,5) < 0,001 < 0,001

Ex fumadores 97 (37,60) 92 (36,19) 96 (38,20) 76 (30,20) 76 (29,60) 0,014 0,054
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Tabla 3 (Continuacion)
Caracteristicas basales por quintiles de adherencia
Quintiles de adherencia al PDO
Quintiles Quintil 1 Quintil 2 Quintil 3 Quintil 4 Quintil 5 p de p (quintil 1
258 258 258 258 258 tendencia frente a
(3,09 a -0,85) (-0,84 a -0,25) (-0,25 a 0,25) (0,25-0,83) (0,84-4,41) quintil 5)
Estilo de vida
Consumo de energia (kcal) 2.093 + 455 2.518 +£ 413 2.769 + 448 3.085 + 410 3.514 + 408 < 0,001 < 0,001
Actividad fisica (MET-h/semana) 31,4+ 193 35,2 +£209 33,6 + 20,7 34,7 +£ 205 333 +£18.22 0,194 0,266
Suerio dias laborables (h) 6,25 + 0,91 6,21 + 1,01 6,31 + 0,92 6,26 + 1,10 6,27 + 0,91 0,808 0,847
Bioquimica
Glucosa (mg/dl) 99,9 + 18,0 98,5 + 14,5 99,8 + 17,1 99,2 + 199 99,1 + 213 0,915 0,657
Insulina (puU/ml) 7,49 + 6,03 7,60 + 4,48 7,88 + 5,90 8,32 + 6,28 7,87 +£5,90 0,919 0,902
Glucuohemoglobina (%) 5,56 + 0,57 5,53 + 0,46 5,56 4+ 0,52 5,56 + 0,59 5,55 4+ 0,55 0,721 0,828
Resistencia a la insulina (HOMA) 2,00 +£1,75 1,89 + 1,26 2,00 +£ 1,70 2,13 £ 1,89 1,98 + 1,77 0,863 0,909
Proteina C reactiva (mg/dl) 0,290 + 0,39 0,337 £ 0,35 0,272 £ 0,35 0,276 + 0,31 0,250 + 0,21 0,131 0,235

ECV: enfermedad cardiovascular; HOMA: Homeostatic Model Assessment; MET: equivalentes metabdlicos; PDM: patron de dieta mediterranea; PDO: patrén de dieta occidental.

Los datos expresan n (%) o media + desviacion estandar.
Los quintiles se describen mediante n (minimo-maximo).

mayor capacidad de consumir productos alimentarios mas
saludables, que en promedio se consideran mas caros. Ademas,
los participantes con mayor nivel de estudios podrian tener un
mejor conocimiento de la nutricion y mayor conciencia de los
efectos que tiene la exposicién a una dieta de baja calidad en el
riesgo de progresion de la enfermedad; en consecuencia, estos
participantes instaurarian un patrén de dieta mas saludable. Por lo
que se refiere a los habitos de estilo de vida, en el presente estudio
tan solo la actividad fisica mostré una asociacion positiva con el
aumento de la adherencia al PDM, y el tabaquismo se asoci6 con
menos o mas adherencia al PDM o al PDO, respectivamente. Los
fumadores actuales tendian a estar menos concienciados respecto
a la salud y a mostrar un menor grado de autopercepcion de las
conductas propias relacionadas con la salud, incluida la alimen-
tacion, en comparacion con los individuos que no habian fumado
nunca o habian dejado de fumar®®. El tabaquismo causa un
aumento del recambio de micronutrientes®’, con lo que sitfia a los
fumadores que siguen el PDO en un estado de mayor riesgo de
enfermedad crénica en comparacién con los no fumadores, no solo

a causa del consumo alimentario poco saludable caracterizado por
el PDO, sino también debido a la desnutricién>®.

Los resultados del presente estudio sobre el cHDL concuerdan
tanto con los de los estudios observacionales como con los de los
ensayos clinicos™!'%3°, En general, el mayor consumo de alimentos
elaborados y refinados que caracteriza el PDO se asocia a valores de
cHDL mas bajos, mientras que un seguimiento mas estrecho del PDM
darad lugar con mayor probabilidad a un aumento del cHDL. Un
mecanismo subyacente plausible para explicar la asociacion entre el
PDO y menores concentraciones de cHDL podria ser el mayor
consumo de hidratos de carbono refinados de los individuos que
siguen el PDO. Los hidratos de carbono refinados tienden a aumentar
la adiposidad visceral, reducir la sensibilidad a la insulina y estimular
la lipogénesis de novo hepatica, lo cual da lugar a una reduccion de
cHDL*°, En cambio, el efecto favorable del PDM en el cHDL podria
deberse al mayor consumo de aceite de oliva de la poblacion que
sigue el PDM. El aceite de oliva se ha relacionado con mayor cantidad
de prostaglandina trienoica, lo cual da lugar a una mejora del perfil de
lipidos en plasma, por ejemplo con un aumento del cHDL en suero®'.

Tabla 4
Lipidos en plasma por quintiles de adherencia a los principales patrones de dieta
TG (mg/dl) Colesterol cHDL (mg/dl) cLDL Cociente ApoA1 ApoB (mg/dl) Lipoproteina
(mg/dl) (mg/dl) TG/cHDL (mg/dl) (a) (mg/dl)
PDM

Quintil 1 156 (145-168) 222 (218-227) 51,5(50,1-52,9) 141 (137-144) 3,38 (3,07-3,69) 143 (141-146) 105 (102-108) 30,8 (26-35,5)
Quintil 2 157 (146-168) 221 (217-225) 52,5 (51,1-53,8) 137 (134-141) 3,33 (3,03-3,63) 146 (143-148) 104 (101-107) 34,6 (29,8-39,4)
Quintil 3 146 (135-157) 221 (217-225) 52,2 (50,9-53,6) 141 (137-144) 3,13 (2,82-3,43) 143 (140-145) 104 (101-107) 35,4 (29,8-39,1)
Quintil 4 152 (141-163) 228 (223-232) 54,5 (53,1-55,9) 144 (140-148) 3,09 (2,78-3,40) 147 (145-150) 108 (105-111) 35,8 (31-40,7)
Quintil 5 145 (134-157) 226 (222-231) 54,8 (53,4-56,2) 143 (139-147) 2,95 (2,64-327) 147 (144-149) 107 (104-110) 33,3 (28,4-38,2)
p de tendencia 0,139 0,066 < 0,001 0,081 0,043 0,069 0,276 0,384

PDO

Quintil 1 152 (138-166) 224 (218-229) 54,5 (52,7-56,2) 141 (136-146) 3,09 (2,71-347) 147 (144-150) 104 (101-108) 32,6 (26,6-38,7)
Quintil 2 146 (134-158) 226 (221-230) 55,0 (53,6-56,4) 142 (138-146) 296 (2,64-327) 149 (146-151) 106 (103-109) 333 (28,4-382)
Quintil 3 151 (140-162) 226 (222-230) 534 (52,0-54,8) 143 (139-147) 3,15 (2,85-3,46) 146 (144-148) 107 (104-110) 36,6 (31,8-41,5)
Quintil 4 153 (141-164) 224 (219-228) 52,7 (51,3-54.2) 141 (137-145) 321 (2,89-3,53) 144 (141-146) 106 (103-109) 31,1 (26,2-36)
Quintil 5 155 (142-169) 219 (214-225) 49,9 (48,2-51,6) 139 (134-144) 347 (3,09-3,85) 139 (136-142) 105 (102-109) 35,1 (29-41.2)
p de tendencia 0,419 0,189 < 0,001 0414 0,101 0,005 0,963 0,992

Apo: apolipoproteina; cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; PDM: patrén de dieta mediterranea;

PDO: patron de dieta occidental; TG: triglicéridos.

Medias ajustadas (intervalo de confianza del 95%) para las variables edad, sexo, nivel de estudios, consumo de energia, nivel de actividad fisica, medicacion hipolipemiante e

indice de masa corporal.
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Figura. Odds ratio e intervalo de confianza del 95% para concentraciones bajas
de colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad en los diversos quintiles de
adherencia a los patrones de dieta principales. PDM: patréon de dieta
mediterrranea; PDO: patrén de dieta occidental.

Algunos estudios observacionales han demostrado un efecto
beneficioso en el perfil lipidico, independiente de la actividad
fisica®?. El papel de la actividad fisica en la modificaciéon de la
asociacion entre dieta y perfil lipidico se observo en cierta medida
en el presente estudio. La introduccion en el modelo de un control
respecto a la actividad fisica debilit6 levemente la asociacién entre
el PDM vy el cociente TG/cHDL y la ApoA1 en los individuos que
seguian el PDM, lo cual indica que en realidad la actividad fisica
podria estar asociada en parte a una mejora de algunos de los
componentes del perfil lipidico.

Algunos autores han afirmado que el efecto saludable en el
perfil lipidico de la adherencia al PDM se debe a su efecto favorable
en la obesidad*®. Aunque se observd que un mayor cumplimiento
del PDM se asocia a menor riesgo de obesidad, la introduccion de
un ajuste respecto al indice de masa corporal como indicador
subrogado de la obesidad, segiin nuestros resultados, tan solo
modificé levemente la asociacién entre la dieta y el perfil lipidico,
lo cual indica que las mejoras de los lipidos plasmaticos observadas
se debian con mayor probabilidad a la adherencia al patron de dieta
que a un cambio del indice de masa corporal.

Aunque no se observo de forma directa en el presente estudio. la
dieta influye en la concentracion de TG en suero, segin se ha
descrito en varios estudios®’. En el presente estudio, se observd
una asociacion inversa entre el PDM y el cociente TG/cHDL, que se
sabe que es un indicador subrogado directamente relacionado con
el riesgo coronario, sobre todo de infarto de miocardio”®. Se sabe
que los acidos grasos poliinsaturados omega-3, que son abundan-
tes en el PDM, reducen la sintesis de TG, lo cual da lugar a un valor
mas bajo del cociente TG/cHDL*®, por lo que la adherencia al PDM,
incluso sin que haya un aumento de la concentracion de cHDL,
probablemente dé lugar a una reduccion del riesgo de aparicion de
enfermedad coronaria.

A pesar de que se observd una asociacion directa entre la
adherencia al PDM y la ApoAl en este estudio y en otros!'!1447,
la evidencia respecto a esta relacion continGla siendo poco
consistente. Teniendo en cuenta la importancia de las apolipo-
proteinas en la prediccién de la enfermedad cardiovascular®®,
seran necesarios nuevos estudios para confirmar los resultados.

Alo largo de los afios, los estudios epidemiologicos han puesto
de manifiesto una asociacion inversa entre las cifras de cHDL y el
riesgo cardiovascular®®, tal como se observa en el Framingham
Heart Study, en el que un aumento de 5 mg/dl en las concen-
traciones de cHDL se asoci6 a un riesgo cardiovascular un 21%
inferior°. Sin embargo, algunos estudios recientes han puesto en
duda esta evidencia, al mostrar que los aumentos del cHDL no se
asocian necesariamente a menor riesgo de infarto de miocardio y
que se debera estudiar en mayor profundidad su efecto protector®'.

Los patrones de dieta establecidos a posteriori tan solo pudieron
explicar en parte la varianza en el consumo total de alimentos en
esta poblacion, de modo que no puede descartarse la influencia de
otros patrones de dieta menores que atenuara las asociaciones
observadas. Ademas, los resultados de los estudios basados en un
andlisis factorial dependen en gran manera de las decisiones
subjetivas tomadas por los investigadores respecto a la agrupaciéon
de los items de alimentos en las diversas categorias. En el presente
estudio, el consumo de alimentos como legumbres, cereales y vino
se asocio a una dieta rica en grasas y en hidratos de carbono (PDO).
Estos elementos se consideraron inicialmente parte esencial del
PDM tradicional y podrian indicar que se estd produciendo una
transicion alimentaria del PDM tradicional al patron mediterraneo
actual que se sigue en Espafia. Se sabe que el mismo patron de dieta
muestra diferencias significativas en distintas poblaciones, y ello
indica, por ejemplo, que el PDM estudiado en dos paises diferentes
podria diferir también®2.

Puntos fuertes y limitaciones

Una ventaja de este estudio es la validacion de un patrén de
dieta definido a posteriori, mediante la comparacion con los indices
de calidad de la dieta definidos a priori. A 1a vista de los resultados
obtenidos, cabe concluir que los patrones de dieta definidos por un
analisis factorial son instrumentos validos para evaluar la relacion
entre la calidad general de la dieta y los biomarcadores de
enfermedades. Por lo que respecta a las asociaciones observadas, y
dado el disefio transversal del presente estudio, no es posible
establecer una relacion causal. Ademas, esta muestra puede no ser
representativa de la poblacion general, ya que estos participantes
eran en su mayoria varones y trabajadores en activo, por lo tanto
sanos o0 al menos sin enfermedades invalidantes. Como en la
mayoria de los estudios relacionados con la dieta, no se puede
descartar los sesgos de notificacion debidos a la conveniencia
social de sobreinformar del consumo de alimentos mas saludables
e infranotificar el consumo de los alimentos menos favorables.

CONCLUSIONES

Una mayor adherencia al PDM se asoci6é a un mejor perfil de
lipidos en plasma, mientras que la adherencia al PDO redujo la
probabilidad de valores 6ptimos de cHDL en esta cohorte de
trabajadores de Espafia.

AGRADECIMIENTOS

Damos las gracias a los participantes y al personal del estudio
Aragon Health Workers Study por su colaboracion.

FINANCIACION
Este estudio contd con el apoyo econémico del FIS (Fondo de

Investigaciones Sanitarias) del ISCIII (Instituto de Salud Carlos III),
proyecto PI11/00403.

CONFLICTO DE INTERESES

Ninguno.



J.L. Perialvo et al/Rev Esp Cardiol. 2015;68(4):290-297

MATERIAL SUPLEMENTARIO

Se puede consultar material suplementario a este articulo
en su version electronica disponible en doi:10.1016/].
recesp.2014.09.018.

BIBLIOGRAFIA

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

Lozano R, Naghavi M, Foreman K, Lim S, Shibuya K, Aboyans V, et al. Global and
regional mortality from 235 causes of death for 20 age groups in 1990 and 2010:
a systematic analysis for the Global Burden of Disease Study 2010. Lancet.
2012;380:2095-128.

. Lopez-Garcia E, Rodriguez-Artalejo F, Li TY, Fung TT, Li S, Willett WC, et al. The

Mediterranean-style dietary pattern and mortality among men and women
with cardiovascular disease. Am J Clin Nutr. 2014;99:172-80.

. Lichtenstein AH, Appel L], Brands M, Carnethon M, Daniels S, Franch HA, et al. Diet

and lifestyle recommendations revision 2006: a scientific statement from the
American Heart Association Nutrition Committee. Circulation. 2006;114:82-96.

. Berciano S, Ordovas JM. Nutricién y salud cardiovascular. Rev Esp Cardiol.

2014;67:738-47.

. Estruch R, Ros E, Salas-Salvad® ], Covas MI, Corella D, Aros F, et al; PREDIMED

Study Investigators. Primary prevention of cardiovascular disease with a Med-
iterranean diet. N Engl ] Med. 2013;368:1279-90.

. Estruch R, Martinez-Gonzalez MA, Corella D, Salas-Salvado ], Ruiz-Gutiérrez V,

Covas M1, et al; PREDIMED Study Investigators. Effects of a Mediterranean-style
diet on cardiovascular risk factors: a randomized trial. Ann Intern Med.
2006;145:1-11.

. Soriguer F, Garcia-Escobar E, Morcillo S, Garcia-Fuentes E, Rodriguez de Fonseca

F, Olveira G, et al. Mediterranean diet and the Spanish paradox. A hypothesis.
Med Hypotheses. 2013;80:150-5.

. Ards F, Estruch R. Dieta mediterranea y prevencion de la enfermedad cardio-

vascular. Rev Esp Cardiol. 2013;66:771-4.

. Kastorini CM, Milionis H]J, Esposito K, Giugliano D, Goudevenos JA, Panagiotakos

DB. The effect of Mediterranean diet on metabolic syndrome and its compo-
nents: a meta-analysis of 50 studies and 534,906 individuals. ] Am Coll Cardiol.
2011;57:1299-313.

Grosso G, Mistretta A, Frigiola A, Gruttadauria S, Biondi A, Basile F, et al.
Mediterranean diet and cardiovascular risk factors: a systematic review. Crit
Rev Food Sci Nutr. 2014;54:593-610.

Sotos-Prieto M, Luben R, Khaw KT, Wareham NJ, Forouhi NG. The association
between Mediterranean Diet Score and glucokinase regulatory protein gene
variation on the markers of cardiometabolic risk: an analysis in the European
Prospective Investigation into Cancer (EPIC)-Norfolk study. Br J Nutr. 2014;112:
1-10.

Vincent-Baudry S, Defoort C, Gerber M, Bernard MC, Verger P, Helal O, et al. The
Medi-RIVAGE study: reduction of cardiovascular disease risk factors after a 3-
mo intervention with a Mediterranean-type diet or a low-fat diet. Am ] Clin
Nutr. 2005;82:964-71.

Bradbury KE, Crowe FL, Appleby PN, Schmidt JA, Travis RC, Key TJ. Serum
concentrations of cholesterol, apolipoprotein A-I and apolipoprotein B in a total
of 1694 meat-eaters, fish-eaters, vegetarians and vegans. Eur ] Clin Nutr.
2014;68:178-83.

Sola R, Fit6 M, Estruch R, Salas-Salvado |, Corella D, De La Torre R, et al. Effect of a
traditional Mediterranean diet on apolipoproteins B, A-I, and their ratio: a
randomized, controlled trial. Atherosclerosis. 2011;218:174-80.

Richard C, Couture P, Desroches S, Lichtenstein AH, Lamarche B. Effect of an
isoenergetic traditional Mediterranean diet on apolipoprotein A-I kinetic in
men with metabolic syndrome. Nutr J. 2013;12:76.

Casasnovas JA, Alcaide V, Civeira F, Guallar E, Ibafiez B, Borreguero JJ, et al.
Aragon workers’ health study—design and cohort description. BMC Cardiovasc
Disord. 2012;12:45.

Willett WC. Nutritional epidemiology. 2.2 ed. Nueva York: Oxford University
Press; 1998.

De la Fuente-Arrillaga C, Ruiz ZV, Bes-Rastrollo M, Sampson L, Martinez-
Gonzélez MA. Reproducibility of an FFQ validated in Spain. Public Health Nutr.
2010;13:1364-72.

Martin-Moreno JM, Boyle P, Gorgojo L, Maisonneuve P, Fernandez-Rodriguez JC,
Salvini S, et al. Development and validation of a food frequency questionnaire in
Spain. Int ] Epidemiol. 1993;22:512-9.

Slimani N, Deharveng G, Unwin I, Southgate DA, Vignat ], Skeie G, et al. The EPIC
nutrient database project (ENDB): a first attempt to standardize nutrient
databases across the 10 European countries participating in the EPIC study.
Eur J Clin Nutr. 2007;61:1037-56.

McCullough ML, Feskanich D, Stampfer M], Giovannucci EL, Rimm EB, Hu FB,
et al. Diet quality and major chronic disease risk in men and women: moving
toward improved dietary guidance. Am ] Clin Nutr. 2002;76:1261-71.

Fung TT, Rexrode KM, Mantzoros CS, Manson JE, Willett WC, Hu FB. Mediterra-
nean diet and incidence of and mortality from coronary heart disease and
stroke in women. Circulation. 2009;119:1093-100.

Schroder H, Fitd M, Estruch R, Martinez-Gonzalez MA, Corella D, Salas-Salvadd ],
et al. A short screener is valid for assessing Mediterranean diet adherence
among older Spanish men and women. ] Nutr. 2011;141:1140-5.
Sotos-Prieto M, M-FB, Ordovas JM, Ledn M, Casasnovas JA, Pefialvo JL. Design
and development of an instrument to measure overall lifestyle habits for

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34,

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43,

44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

297

epidemiological research: the Mediterranean Lifestyle (MEDLIFE) index. Public
Health Nutr. 2014;15:1-9.

Third Report of the National Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel
on Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults
(Adult Treatment Panel III) final report. Circulation. 2002;106:3143-421.
Matthews DR, Hosker JP, Rudenski AS, Naylor BA, Treacher DF, Turner RC.
Homeostasis model assessment: insulin resistance and beta-cell function from
fasting plasma glucose and insulin concentrations in man. Diabetologia.
1985;28:412-9.

Martinez-Gonzalez MA, Lopez-Fontana C, Varo JJ, Sanchez-Villegas A, Martinez
JA. Validation of the Spanish version of the physical activity questionnaire used
in the Nurses’ Health Study and the Health Professionals’ Follow-up Study.
Public Health Nutr. 2005;8:920-7.

Chasan-Taber S, Rimm EB, Stampfer MJ, Spiegelman D, Colditz GA, Giovannucci
E, et al. Reproducibility and validity of a self-administered physical activity
questionnaire for male health professionals. Epidemiology. 1996;7:81-6.
Wolf AM, Hunter DJ, Colditz GA, Manson JE, Stampfer MJ, Corsano KA, et al.
Reproducibility and validity of a self-administered physical activity question-
naire. Int J Epidemiol. 1994;23:991-9.

Ainsworth BE, Haskell WL, Herrmann SD, Meckes N, Bassett Jr DR, Tudor-Locke
C, et al. 2011 Compendium of Physical Activities: a second update of codes and
MET values. Med Sci Sports Exerc. 2011;43:1575-81.

Gordon CCCW, Roche AF. Stature, recumbent length, and weight. En: Lohman
TGR, Martorell R, editores. Anthropometric Standardization Reference Manual.
Champaign: Human Kinetics; 1988. p. 3-8.

Randall E, Marshall JR, Graham S, Brasure J. High-risk health behaviors associ-
ated with various dietary patterns. Nutr Cancer. 1991;16:135-51.

Van Dam RM, Grievink L, Ocke MC, Feskens EJ. Patterns of food consumption
and risk factors for cardiovascular disease in the general Dutch population. Am J
Clin Nutr. 2003;77:1156-63.

Groth MV, Fagt S, Brendsted L. Social determinants of dietary habits in
Denmark. Eur ] Clin Nutr. 2001;55:959-66.

Lopez CN, Martinez-Gonzalez MA, Sanchez-Villegas A, Alonso A, Pimenta AM,
Bes-Rastrollo M. Costs of Mediterranean and western dietary patterns in a
Spanish cohort and their relationship with prospective weight change. ] Epi-
demiol Community Health. 2009;63:920-7.

Cade JE, Margetts BM. Relationship between diet and smoking—is the diet of
smokers different? ] Epidemiol Community Health. 1991;45:270-2.
Northrop-Clewes CA, Thurnham DI. Monitoring micronutrients in cigarette
smokers. Clin Chim Acta. 2007;377:14-38.

Shils MS, Ross AC, Caballero B, Cousins R]. Modern Nutrition in Health and
Disease. 10.2 ed. Baltimore: Lippincott: Williams & Wilkins; 2005.
Damasceno NR, Sala-Vila A, Cofan M, Pérez-Heras AM, Fitd M, Ruiz-Gutiérrez V,
et al. Mediterranean diet supplemented with nuts reduces waist circumference
and shifts lipoprotein subfractions to a less atherogenic pattern in subjects at
high cardiovascular risk. Atherosclerosis. 2013;230:347-53.

Stanhope KL, Schwarz JM, Keim NL, Griffen SC, Bremer AA, Graham JL, et al.
Consuming fructose-sweetened, not glucose-sweetened, beverages increases
visceral adiposity and lipids and decreases insulin sensitivity in overweight/
obese humans. ] Clin Invest. 2009;119:1322-34.

Alarcon de la Lastra C, Barranco MD, Motilva V, Herrerias JM. Mediterranean
diet and health: biological importance of olive oil. Curr Pharm Des. 2001;7:
933-50.

Monda KL, Ballantyne CM, North KE. Longitudinal impact of physical activity on
lipid profiles in middle-aged adults: the Atherosclerosis Risk in Communities
Study. J Lipid Res. 2009;50:1685-91.

Dow CA, Thomson CA, Flatt SW, Sherwood NE, Pakiz B, Rock CL. Predictors of
improvement in cardiometabolic risk factors with weight loss in women. ] Am
Heart Assoc. 2013;2:e000152. http://dx.doi.org/10.1161/JAHA.113.000152.
Villegas R, Salim A, Collins MM, Flynn A, Perry IJ. Dietary patterns in middle-
aged Irish men and women defined by cluster analysis. Public Health Nutr.
2004;7:1017-24.

Jeppesen ], Hein HO, Suadicani P, Gyntelberg F. Triglyceride concentration and
ischemic heart disease: an eight-year follow-up in the Copenhagen Male Study.
Circulation. 1998;97:1029-36.

Harris WS, Bulchandani D. Why do omega-3 fatty acids lower serum triglyc-
erides? Curr Opin Lipidol. 2006;17:387-93.

Fung TT, Rimm EB, Spiegelman D, Rifai N, Tofler GH, Willett WC, et al. Associa-
tion between dietary patterns and plasma biomarkers of obesity and cardio-
vascular disease risk. Am ] Clin Nutr. 2001;73:61-7.

Di Angelantonio E, Sarwar N, Perry P, Kaptoge S, Ray KK, Thompson A, et al. Major
lipids, apolipoproteins, and risk of vascular disease. JAMA. 2009;302:1993-2000.
Jacobs Jr DR, Mebane IL, Bangdiwala SI, Criqui MH, Tyroler HA. High density
lipoprotein cholesterol as a predictor of cardiovascular disease mortality in
men and women: the follow-up study of the Lipid Research Clinics Prevalence
Study. Am ] Epidemiol. 1990;131:32-47.

Grover SA, Kaouache M, Joseph L, Barter P, Davignon J. Evaluating the incre-
mental benefits of raising high-density lipoprotein cholesterol levels during
lipid therapy after adjustment for the reductions in other blood lipid levels.
Arch Intern Med. 2009;169:1775-80.

Voight BF, Peloso GM, Orho-Melander M, Frikke-Schmidt R, Barbalic M, Jensen
MK, et al. Plasma HDL. cholesterol and risk of myocardial infarction: a mende-
lian randomisation study. Lancet. 2012;380:572-80.

Slimani N, Fahey M, Welch AA, Wirfalt E, Stripp C, Bergstrom E, et al. Diversity of
dietary patterns observed in the European Prospective Investigation into
Cancer and Nutrition (EPIC) project. Public Health Nutr. 2002;5:1311-28.


http://dx.doi.org/10.1016/j.recesp.2014.09.018
http://dx.doi.org/10.1016/j.recesp.2014.09.018
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0265
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0270
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0275
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0280
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0285
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0290
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0295
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0300
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0305
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0310
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0315
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0320
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0325
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0330
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0335
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0340
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0345
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0350
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0355
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0360
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0365
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0370
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0375
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0380
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0385
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0390
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0395
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0400
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0405
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0410
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0415
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0420
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0425
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0430
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0435
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0440
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0445
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0450
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0455
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0460
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0465
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0470
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0470
http://dx.doi.org/10.1161/JAHA.113.000152
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0480
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0485
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0490
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0495
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0500
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0505
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0510
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0515
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0520
http://refhub.elsevier.com/S0300-8932(14)00612-5/sbref0520

	La mayor adherencia a un patrón de dieta mediterránea se asocia a una mejora del perfil lipídico plasmático: la cohorte de...
	INTRODUCCIÓN
	MÉTODOS
	Población en estudio
	Evaluación de la dieta
	Obtención de muestras de sangre y orina
	Evaluación de la actividad física
	Evaluación de otras variables
	Análisis estadístico

	RESULTADOS
	Patrón de consumo de alimentos
	Patrones de dieta y coincidencia con los índices de calidad de la dieta
	Características sociodemográficas y factores de riesgo cardiovascular
	Adherencia al patrón de dieta y lípidos en plasma

	DISCUSIÓN
	Puntos fuertes y limitaciones

	CONCLUSIONES
	FINANCIACIÓN
	CONFLICTO DE INTERESES
	Agradecimientos
	Appendix A MATERIAL SUPLEMENTARIO
	Bibliografía


