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RESUMEN

La dieta mediterranea es el modelo mejor fundamentado en la evidencia cientifica para la prevenciéon
cardiovascular. Ademas de 2 importantes ensayos aleatorizados de prevencién secundaria (Lyon Heart y
CORDIOPREV) y un ensayo aleatorizado de prevencion primaria (PREDIMED), que han demostrado estos
beneficios, hay un cimulo sin precedentes de evidencia epidemiol6gica prospectiva de alta calidad que
respalda estos efectos beneficiosos. Los elementos clave de este patron tradicional son el abundante
consumo de aceite de oliva virgen extra y un alto consumo de alimentos de origen vegetal natural (frutas,
verduras, frutos secos y legumbres) y pescado, junto con una reduccién de las carnes procesadas, las
carnes rojas y los productos ultraprocesados. El consumo moderado de vino, preferentemente tinto,
en las comidas ha sido uno de los elementos imprescindibles de este patron tradicional. A pesar de que
suprimir el consumo de vino se ha asociado con menor eficacia preventiva de este patron, recientemente
han surgido diversas dudas sobre el posible efecto adverso incluso de un consumo bajo o moderado
de cualquier bebida alcoholica. Un nuevo gran ensayo espaiiol, el estudio UNATI, que empezara en
junio de 2024 a aleatorizar a 10.000 bebedores de 50-75 afios a abstencion o a consumo moderado,
pretende responder con la mejor evidencia posible a estas dudas.
© 2024 Sociedad Espafiola de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Este es un articulo Open Access
bajo la licencia CC BY (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Effect of the Mediterranean diet in cardiovascular prevention

ABSTRACT

The Mediterranean diet is the best evidence-based model for cardiovascular prevention. In addition to
2 major randomized secondary prevention trials (Lyon Heart and CORDIOPREV) and 1 primary
prevention trial (PREDIMED) that have demonstrated these benefits, there is an unprecedented body of
high-quality prospective epidemiological evidence supporting these beneficial effects. The key elements
of this traditional pattern are the abundant use of extra-virgin olive oil and high consumption of foods of
natural plant-based origin (fruits, vegetables, nuts, and legumes) and fish, along with a reduction in
processed meats, red meats, and ultraprocessed products. Moderate consumption of wine, preferably
red wine, with meals is an essential element of this traditional pattern. Although removing wine
consumption from the Mediterranean diet has been associated with a reduction in its preventive
efficacy, doubts have recently arisen about the possible adverse effect of even low or moderate intake of
any alcoholic beverages. A new large Spanish trial, UNATI, which will begin in June 2024, will randomize
10000 drinkers aged 50 to 75 years to abstention or moderate consumption. UNATI aims to answer these
doubts with the best possible evidence.
© 2024 Sociedad Espaiiola de Cardiologia. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. This is an open access article
under the CC BY license (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

Abreviaturas

AOVE: aceite de oliva virgen extra
DietMed: dieta mediterranea
ECV: enfermedad cardiovascular
IM: infarto de miocardio

INTRODUCCION

La enfermedad cardiovascular (ECV), como la enfermedad
coronaria (EC), el ictus, la insuficiencia cardiaca, la arteriopatia
periférica y otras varias enfermedades cardiacas y vasculares, es la
primera causa de muerte en el mundo y uno de los principales
factores que contribuyen a una peor calidad de vida'. Tradicio-
nalmente se ha considerado que la dieta es uno de los principales
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determinantes de la salud cardiovascular. De hecho, una de
las 7 medidas de salud cardiovascular propuestas en 2010 por
la American Heart Association (Life’s simple 7) corresponde
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directamente a una dieta saludable?, y cuando en una cohorte
espafiola se incluyé la dieta mediterranea (DietMed) entre estas
7 medidas o habitos sencillos para una vida saludable, ello se
relaciond con una incidencia considerablemente menor de la ECV
con un patron de dosis-respuesta lineal inverso®.

En este contexto, la calidad total del patron alimentario
completo es mas importante e interpretable que los analisis
centrados en cada uno de los nutrientes o alimentos. Este enfoque
tiene ventajas porque limita la confusién por factores dietéticos
individuales, capta los efectos sinérgicos de cada uno de los
alimentos y nutrientes y representa el estado actual de la
investigacion®.

La DietMed se caracteriza por un consumo elevado de aceite de
oliva, fruta, frutos secos, verduras y cereales, un consumo
moderado de pescado y carne blanca, un consumo reducido de
productos lacteos, carnes rojas, carnes procesadas y dulces y un
consumo moderado de vino en las comidas®. La DietMed
tradicional deberia incluir por lo menos 2 componentes clave:
a) una proporciéon alta de grasas monoinsaturadas/saturadas
(debido al uso principal o exclusivo de aceite de oliva como grasa
para cocinar) y b) un consumo elevado de alimentos de origen
vegetal sin procesar o minimamente procesados, como fruta,
verduras, frutos secos y legumbres. El motivo de esta definicién se
basa en estudios recientes®’, en los que se insiste en la idea de que
los efectos cardioprotectores de la dieta se atribuyen principal-
mente al aceite de oliva, la fruta, las verduras, los frutos secos y las
legumbres. La DietMed tradicional no es baja en grasas, sino que se
caracteriza por un aporte de grasas relativamente alto, principal-
mente grasas monoinsaturadas en forma de aceite de oliva y frutos
secos, junto con un aporte bajo de grasas saturadas®’. Ademas, la
adopcion de la DietMed requiere inevitablemente un consumo
bajo (tanto en cantidad como en frecuencia) o incluso nulo de
carnes procesadas, carnes rojas, postres dulces y, en particular, un
reduccion importante del consumo de alimentos ultraprocesados,
ricos en aziicares afladidos, grasas de baja calidad y aditivos’*.

Cada uno de los componentes de la DietMed y sus compuestos
bioactivos se relaciona con una disminuciéon de los factores de
riesgo de ECV'°, como el colesterol unido a lipoproteinas de baja
densidad, la obesidad, el sindrome metabdlico, la diabetes mellitus
y la hipertension®'®. La DietMed complementada con aceite de
oliva o frutos secos reduce la carga de los factores de riesgo
cardiovascular'®'® inhibe las vias inflamatorias celulares y
humorales relacionadas con la ateroesclerosis y tiene también

Tabla 1

575

posibles efectos favorables en la funcién endotelial'®°, En general,
es probable que los efectos protectores de la DietMed en los
resultados de salud se deriven de interacciones sinérgicas entre
distintos componentes como un patrén alimentario completo,
antes que de efectos aislados de grupos de alimentos concretos®.

ESCALAS DE VALORACION DE LA DIETA MEDITERRANEA

Se han utilizado varias escalas de valoracién para describir la
DietMed tradicional segiin su funcién?'"?°. En la tabla 1 se
muestran 2 escalas muy utilizadas. Otras definiciones y escalas se
han utilizado con menor frecuencia.

Escala de 9 items sobre la dieta mediterranea

La escala de 9 items sobre la dieta mediterranea (Mediterranean
diet score [MDS]) fue la primera escala operativa que se publico
con el objetivo de valorar la adhesion a la DietMed tradicional y es
la escala mas utilizada®?>=2°. En las evaluaciones que utilizan esta
escala se han observado asociaciones favorables con los resultados
de salud en estudios epidemiol6gicos de gran tamaifio y se ha
utilizado en gran variedad de paises, incluso en zonas no
mediterraneas. Un posible inconveniente de la MDS es que las
medianas se utilizan como valores umbral y estos dependen de
las caracteristicas de la muestra, lo que compromete las
comparaciones entre estudios o la generalizacion de los resultados.
No obstante, la escala estd bien adaptada para utilizarla en
cuestionarios sobre frecuencia de alimentos, porque estos ins-
trumentos principalmente sirven para clasificar a los participantes
en categorias ordenadas de consumo, en lugar de definir el
consumo exacto.

Escala de 14 items de cribado de adhesion a la dieta
mediterranea

La escala de cribado de adhesion a la dieta mediterranea
(MEDAS) se utilizo en el ensayo PREDIMED, el mayor ensayo
de prevencién cardiovascular con la DietMed?®%, La escala de
cribado de 14 items?® utiliza objetivos cuantitativos predefinidos
(nimero de raciones) para el consumo de alimentos concretos y
supera la posible falta de comparabilidad externa que se relaciona

Escalas sobre la dieta mediterranea habitualmente utilizadas en la investigacion cardiovascular

Escala sobre la dieta mediterranea (MDS)
(Trichopoulou??, 0-9 puntos)

Escala de cribado de adhesion a la dieta mediterranea (MEDAS)
(PREDIMED?®, 0-14 puntos)

Componentes ponderados
positivamente

Monoinsaturado/saturado®
Verduras®

Fruta y frutos secos®
Legumbres*®

Pescado®

Cereales?®

Aceite de oliva como principal grasa culinaria

>4 cucharadas‘/dia de aceite de oliva

>2 raciones/semana de sofrito con aceite de oliva y tomate, ajo, cebolla o puerro
> 2 raciones/dia de verduras

>3 raciones/dia de fruta

>3 raciones/semana de frutos secos

>3 raciones/semana de legumbres

>3 raciones/semana de pescado

Preferencia por la carne blanca (aves o conejo) sobre carnes rojas o procesadas

Carne/productos carnicos”
Productos lacteos”

Componentes ponderados
negativamente

< 1/dia carnes rojas o procesadas

< 1/dia mantequilla o margarina o nata

< 1/dia bebidas con gas o azucaradas

< 2/semana bolleria industrial, pasteles, galletas o pastas

Alcohol 5-25 g/dia (mujeres) >7 copas‘/semana de vino
10-50 g/dia (varones)

¢ 1 punto si el consumo fue > a la mediana especificada por sexos.

b

1 punto si el consumo fue inferior a la mediana especificada por sexos.
1 cucharada = 13,5g.
1 vaso = 100 ml.

a n
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Escala de 14 items para cribar adhesion a la dieta mediterranea: MEDAS l

8

HR =0,72 (0,55-0,94)
HR = 0,47 (0,35-0,65)

Q2-3=8-9|

Q4-5=10

Incidencia del objetivo cardiovascular combinado

MEDAS de 14 items

Figura 1. [lustracion central. Adhesion inicial a la dieta mediterranea (escala PREDIMED de 14 items) e incidencia del objetivo primario en el estudio PREDIMED
(mortalidad + infarto + ictus + muerte cardiovascular). HR: hazard ratio; MEDAS: Mediterranean Diet Adherence Screener; Q1-Q5: quintil de adhesién a MEDAS.

con el uso de medianas especificas de la muestra. Esta escala
permite una evaluacion rapida, la intervencion y la provision
inmediata de retroalimentacion en los estudios de intervencion. La
escala de cribado MEDAS-PREDIMED se ha validado en varias
poblaciones (adultos ancianos y personas con un riesgo cardiovas-
cular alto), en distintos idiomas y en distintos paises®®-2° (figura 1).

DIETA MEDITERRANEA Y ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR
Ensayos clinicos aleatorizados

Prevencion secundaria

El estudio Lyon Heart° fue el ensayo pionero de la DietMed y la
ECV. Fue un ensayo de prevencion secundaria, cuyo objetivo fue
reducir el riesgo de muerte cardiovascular y el infarto de miocardio
(IM) recurrente en 605 supervivientes de un IM previo, incluidos en
el estudio entre 1988 y 1992 Se aleatorizo a los pacientes a una
dieta de tipo mediterranea (302 pacientes) o a un grupo de control
(303 pacientes). En el grupo de intervencion activa, se animaba a
los pacientes a aumentar el consumo de fruta (ningan dia sin fruta),
verduras, pan y pescado. También se les recomendaba reducir el
consumo de carnes rojas (la ternera, el cerdo y el cordero deberian
sustituirse por carne blanca) y sustituir la mantequilla y la nata por
una margarina especial, con mayor abundancia de acido alfalino-
lénico, pero con menos acido oleico que el aceite de oliva.
Independientemente de que la intervencién no se correspondiera
exactamente con la DietMed tradicional y alguna que otra
limitacion, en el ensayo Lyon se observd una reduccién consider-
able de los eventos mayores de EC y la mortalidad, que se mantuvo
a lo largo de un periodo de 4 afios de seguimiento.

El estudio CORDIOPREV?! fue un ensayo aleatorizado, unicén-
trico y a largo plazo que se llevo a cabo en Cérdoba (Espaiia). Se
aleatorizé en proporcion 1:1 a 1.002 pacientes (de 20-75 afios) con
una EC confirmada a recibir durante 7 afios una DietMed, con
suministro gratuito de aceite de oliva virgen extra (AOVE), o una
dieta baja en grasas. El principal instrumento para evaluar la
adhesion en el grupo de intervencion fue la escala MEDAS de
14 puntos. El objetivo primario fue una combinacién de eventos
adversos cardiovasculares mayores como IM, procedimientos de
revascularizacion, ictus isquémico, arteriopatia periférica y muerte
cardiovascular. Se produjo el objetivo primario en 198 participan-
tes: 87 del grupo asignado a DietMed y 111 del asignado a dieta
baja en grasas. Antes de un andlisis ajustado por multiples
variables, se observd una diferencia significativa favorable a la

DietMed (hazard ratio [HR] = 0,753; intervalo de confianza del 95%
[1C95%], 0,568-0,998).

Los resultados de estos ensayos mostraron que, en prevencion
secundaria, la DietMed era ciertamente superior a la dieta baja en
grasas en la prevencion de eventos adversos cardiovasculares
mayores.

Prevencion primaria

El ensayo PREDIMED?’® fue el mayor ensayo en el que se
utiliz6 la DietMed. Este ensayo multicéntrico de prevencion
primaria se hizo en Espafia y se aleatorizé a 7.447 participantes
(edades, 55-80 afios) que inicialmente no padecian ninguna ECV,
pero con un riesgo cardiovascular alto. Se probaron 3 dietas: una
DietMed complementada con AOVE, una DietMed complementada
con frutos secos variados y una dieta baja en grasas (con la
recomendacion de reducir todas las grasas de la dieta, siguiendo las
antiguas recomendaciones de la dieta Step 1 de la American Heart
Association). Los participantes recibieron trimestralmente sesiones
formativas individuales y en grupo y, en funcion del grupo al cual
se les asigno, el suministro gratuito de AOVE (1 I1/semana), frutos
secos variados (30 g/dia) o un pequefio obsequio no alimentario. El
objetivo primario combinado incluia IM, ictus o muerte por causas
cardiovasculares. En 288 participantes tuvo lugar un evento del
objetivo primario. Las HR ajustadas al andlisis multivariable fueron
0,70 (IC95%; 0,54-0,92) para el grupo de DietMed con AOVE y 0,72
(IC95%; 0,54-0,96) para el de DietMed con frutos secos comparados
con el grupo de control. No se comunicaron efectos adversos
relacionados con la dieta.

El estudio PREDIMED es un ensayo de referencia y hasta la fecha
sigue siendo la mejor evidencia disponible sobre la dieta en la
prevencion de las ECV. No obstante, en una revision publicada en
junio de 2017, se vio que en el ensayo PREDIMED las distribuciones
fueron significativamente distintas de las esperadas en una
aleatorizacién®?. Se debié a que se asignd directamente durante
el ensayo a 425 participantes, miembros de los mismos hogares
que un participante anterior, al mismo grupo al que se habia
asignado a su pariente. Ademas, a 441 participantes individuales y
26 participantes miembros de los mismos hogares que 1 de los
11 centros de preseleccion, se los asignd por grupos (clinicas) en
lugar de aleatorizarlos de manera individual. Cuando se eliminé de
los andlisis a estos pequefios subgrupos de participantes que no
cumplian una aleatorizacion puramente individual, los resultados
fueron incluso mas favorables a la DietMed. Ademas, en un analisis
por protocolo (ajustado por la adhesion), la HR ajustada del
objetivo primario fue 0,42 (IC95%; 0,24-0,63) para la DietMed
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Pruebas sobre la dieta mediterranea y la enfermedad cardiovascular

Autor, afio

Disefio (disefios evaluados)

Criterios de valoracién

Resultados agrupados
(riesgo relativo™)

Serra-Majem, 2006>°

Ensayos

ECV

Sofi, 2008°¢ Estudios de cohortes Mortalidad por ECV 0,91 (0,87-0,95)
Sofi, 2010°7 Estudios de cohortes Mortalidad por ECV 0,90 (0,87-0,93)
Tyrovolas, 2010%® Estudios observacionales Incidencia o mortalidad por ECV 0,90 (0,87-0,93)
Foroughi, 20133 Estudios observacionales, ensayos, revisiones y metanalisis Ictus
Psaltopoulou, 20134° Estudios observacionales Ictus 0,84 (0,74-0,95)
Rees, 2013! Ensayos, prevencion primaria (la definicién de DietMed y la ECV

seleccion de los estudios fueron incorrectos en este
metanalisis)

Grosso, 20142

Estudios epidemiol6gicos

ECV y factores de riesgo

Kontogianni, 2014**

Estudios observacionales y ensayos

Ictus

0,68 (0,58-0,79)

Martinez-Gonzalez, 2014**

Cohortes y estudios

ECV

ECA 0,64 (0,53-0,79)
Observacional 0,90 (0,86-0,94)

Sofi, 2014%°

Estudios prospectivos

Incidencia o mortalidad por ECV

0,90 (0,87-0,92)

Sleiman, 2015%°

Cohortes prospectivas y transversales y estudios clinicos
aleatorizados

ECV, mortalidad por ECV, EVP

Huedo-Medina, 2016°

Revisiones sistematicas y metanalisis

Eventos de ECV

Liyanage, 2016%7

Ensayos clinicos aleatorizados

Mortalidad por ECV
Eventos coronarios

0,90 (0,72-1,11)
0,65 (0,50-0,85)

Ictus 0,66 (0,48-0,92)
Ic 0,25 (0,05-1,17)
Bloomfield, 2016%® Ensayos clinicos aleatorizados ECV

Dinu, 20174°

Metandlisis de estudios observacionales y ensayos
aleatorizados

ECV y resultados de salud

Rosato, 2017°°

Estudios observacionales

EC, IM

Ictus no especificado
Ictus isquémico
Ictus hemorragico
ECV no especificada

0,70 (0,62-0,80)
0,73 (0,59-0,91)
0,82 (0,73-0,92)
1,01 (0,74-1,37)
0,81 (0,74-0,88)

Martinez-Gonzalez, 2017’

Ensayos clinicos o estudios de cohortes prospectivas

Incidencia o mortalidad por ECV

0,89 (0,86-0,91)

Grosso, 2017°

Estudios prospectivos y ensayos controlados aleatorizados

Incidencia de ECV
Mortalidad por ECV
Incidencia de EC
Incidencia de IM
Incidencia de ictus

IM (ECA)

Ictus (ECA)

Mortalidad por ECV (ECA)
Combinado (ECA)

0,71 (0,65-0,78)
0,72 (0,60-0,86)
0,67 (0,54-0,83)
0,76 (0,60-0,96)
0,60 (0,44-0,82)
0,64 (0,47-0,86)
0,59 (0,38-0,93)
0,55 (0,39-0,76)

(
(
(
(
0,73 (0,66-0,80)
(
(
(

Galbete, 2018°!

Revisiones sistematicas y metanalisis

ECV y enfermedades crénicas

Martinez-Lacoba, 20182

Revisiones y metanalisis

ECV y otros resultados de salud

Martinez-Gonzalez
20194

Revisiones sistematicas, estudios prospectivos y ensayos
controlados aleatorizados

ECV

Guo-Chong, 20193

Metanalisis de estudios de cohortes prospectivos

Ictus
Ictus isquémico
Ictus hemorragico

0,84 (0,81-0,88)
0,86 (0,81-0,91)
0,83 (0,74-0,93)

Saulle 20194 Revision sistematica Ictus
Rees, 20198 Ensayos clinicos aleatorizados (la definicion de DietMed fue ECV
incorrecta en este metanalisis)
Becerra-Tomas, 2020°° Cohortes observacionales y ensayos clinicos aleatorizados ECV (ECA) 0,62 (0,50-0,78)

Mortalidad por ECV
Incidencia de EC
Mortalidad por EC
Incidencia de ictus
Mortalidad por ictus

(
0,79 (0,77-0,82)
0,73 (0,62-0,86)
0,83 (0,75-0,92)
0,80 (0,71-0,90)
0,87 (0,80-0,96)

Tang, 2021°°

Metanalisis de estudios de cohortes prospectivos

Mortalidad por ECV

0,91 (0,81-1,01)

Finicelli, 2022°7

Ensayos clinicos aleatorizados

ECV y resultados de salud

Laffond, 20238

Revisiones sistematicas, estudios prospectivos y ensayos
controlados aleatorizados

Mortalidad por ECV, ECV

EC: enfermedad coronaria no mortal; ECA: ensayo controlado aleatorizado; ECV: enfermedad cardiovascular; EVP: enfermedad vascular periférica; IC: insuficiencia cardiaca;

IM: infarto de miocardio.

Revisiones sistematicas y metanalisis que sintetizan la informacion de grandes cohortes observacionales a largo plazo y ensayos controlados aleatorizados que proporcionan
pruebas sobre la dieta mediterranea y la enfermedad cardiovascular.
La mayor parte de estos riesgos relativos se refieren a la comparacién de incidencias de ECV entre las categorias mas altas y mas bajas de adherencia a la dieta

mediterranea.
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comparada con la dieta de control baja en grasas. Los investiga-
dores del estudio PREDIMED decidieron eliminar su articulo
original y al mismo tiempo volver a publicar una nueva version en
la misma revista con estos nuevos analisis que rechazaban
firmemente las criticas aisladas?’=>.

Revision sistematica y metanalisis

No obstante, el PREDIMED no fue un resultado aislado en la
prevencion cardiovascular primaria. El ensayo PREDIMED vy los
ensayos de prevencion secundaria en los que se utiliza la DietMed
son solo una parte de la gran cantidad de pruebas cientificas que
indican que este patron de alimentacion es saludable. Hay datos
fehacientes que respaldan el uso de la DietMed tradicional como
patron alimentario saludable en la prevencidon cardiovascular.
Muchos estudios de cohortes bien hechos y de amplio tamafio,
ademas de los ensayos aleatorizados, respaldan estos efectos
favorables>*. Sus resultados se han agrupado en varios metanalisis
y revisiones sistematicas, que se resumen en la tabla 2.

Es cierto que en algunos de estos metandlisis hay debilidades
metodoldgicas*®. En particular, en uno de ellos la definicién
utilizada para la DietMed no se correspondidé con el concepto
original de la DietMed, lo que hizo que la eleccidn de los ensayos
fuera inapropiada®!. Lamentablemente, esto es habitual en las
revisiones sistematicas en epidemiologia nutricional®®®!. Sin
embargo, y mas alld de estas posibles limitaciones en algunos
metanalisis (por suerte, no en todos), los datos demuestran que hay
mucha congruencia entre los ensayos aleatorizados amplios y los
estudios de cohortes, prospectivos, observacionales, bien hechos y
a largo plazo que respaldan los efectos favorables de la DietMed en
la prevencion de las ECV. En la mayor parte de las cohortes en que
se observan estos resultados, se han controlado apropiadamente
los factores de confusion, se observan tasas de retencion altas y se
encuentran entre las mejores cohortes en términos de calidad
metodolodgica. Esta gran congruencia entre cohortes prospectivas
de gran calidad y amplios ensayos aleatorizados con eventos
clinicos como resultado no se da con ningn otro patron
alimentario®*.

{QUE ES Y QUE NO ES LA DIETA MEDITERRANEA?

La DietMed tradicional se caracteriza por un alto consumo de
verduras, fruta, frutos secos, legumbres y cereales de trigo integral,
un consumo abundante de grasa procedente del AOVE, ensaladas,
verduras y legumbres, un consumo entre moderado y alto de
pescado y marisco y una cantidad moderada de productos lacteos
fermentados. No obstante, también requiere un bajo consumo de
carne (en particular carnes procesadas), productos carnicos y
alimentos ultraprocesados. Una singularidad de la DietMed es el
consumo regular de una cantidad moderada de vino en las
comidas’.

La fuente principal de grasa es basicamente el AOVE y la de
alcohol, el vino. Se ha encontrado que un consumo entre leve y
moderado de vino tinto en las comidas y un predominio de aceite
de oliva virgen como principal grasa culinaria pueden prevenir
enfermedades cardiometabdlicas, como la ECV, la diabetes mellitus
de tipo 2, el sindrome metabdlico y la obesidad. Los mecanismos
especificos que sustentan los efectos favorables de la DietMed son
una reduccién de los marcadores inflamatorios y de estrés
oxidativo, mejoras en el lipidograma, en la sensibilidad a la
insulina y funcion endotelial, asi como propiedades antiateroes-
cleréticas y antitrombéticas, principalmente atribuibles a su
contenido en (poli)fenoles®%%3, Se han investigado intensamente
los efectos de muchos de estos compuestos fenolicos, como el

hidroxitirosol y el tirosol, el oleocantal, el resveratrol y muchos
otros componentes fendlicos bioactivos de la dieta. Estos
compuestos han mostrado propiedades antioxidantes y anti-
inflamatorias considerables!”-1962-64,

El consumo abundante de fruta y verdura con un valor calérico
bajo, pero rico en fibra alimentaria y nutrientes, permite la
ingestion de mayor volumen de alimento y asegura la adhesion
prolongada a este patron alimentario saludable y a la idoneidad
nutricional sin necesidad de complementos vitaminicos. El uso de
AOVE, asi como de muchas hierbas aromaticas, aumenta la
palatabilidad de los platos vegetales y facilita una adhesion
excelente con un consumo muy alto de verduras frescas y sabrosas.

En un mundo globalizado, el actual patréon alimentario de los
paises mediterraneos se ha desviado de los platos tradicionales y
las tradiciones culinarias de antes. En este contexto, hay que
aclarar algunos mitos sobre la DietMed prevalentes. En una
revisién informativa, Martinez-Gonzalez et al.” corrigieron 8 con-
ceptos erroneos:

1. La DietMed tradicional no es meramente una dieta vegetariana;
es principal pero no exclusivamente una dieta a base de
vegetales.

2. La pizza al estilo americano deberia considerarse otro tipo de
comida rapida, y no una parte de la DietMed tradicional.

3. La principal preocupacion con respecto a las bebidas alcohodlicas
no es la cantidad de etanol ingerida en si misma, sino mas bien el
patréon de consumo, tal como se explica mas adelante.

4. Aunque hay muchas razones para creer que comer aguacate es
saludable, este procede de Sudamérica y no es un alimento
tradicional de la DietMed.

5. Otros alimentos clasificados incorrectamente son la quinoa, la
margarina, las patatas, el tofu y las patatas fritas. Ninguno de
ellos pertenece a la DietMed tradicional.

6. La soja no es un alimento mediterraneo tradicional; por lo tanto,
una dieta japonesa-mediterranea no es una DietMed tradicional.

7. Asimismo, una dieta indomediterranea, que utiliza otros aceites
para cocinar con grasas insaturadas distintos del aceite de oliva,
con un contenido de grasa saturada similar o superior al del
aceite de oliva, no pertenece a la DietMed tradicional.

8. Una DietMed baja en grasas tampoco es la DietMed tradicional.
La cantidad habitual de grasa de la DietMed es del 30 al 45%, pero
el factor importante no es la cantidad, sino el tipo de grasa:
aceite de oliva, frutos secos y pescado graso deberian ser las
fuentes principales de grasa, sobre todo el AOVE, que puede
representar el 15% o mas del aporte calérico total.

EL ALCOHOL Y LA DIETA MEDITERRANEA
Consumo de alcohol: datos actuales

El consumo de alcohol es un problema de salud en el mundo y una
prioridad de la sanidad ptblica. No obstante, el alcohol, en particular
el vino, es caracteristico de la DietMed. Los estudios de cohortes
prospectivos, bien hechos y correctamente analizados han demos-
trado de manera repetida que el consumo entre leve y moderado de
vino tinto se relaciona con una reduccion de la mortalidad por
cualquier causa y de la incidencia de ECV. De hecho, los efectos
favorables del vino, en particular el tinto, en los factores de riesgo
cardiovascular estan bien respaldados cuando se comparan con la
abstencién y el consumo excesivo de alcohol®>~7°, sobre todo el de
los varones de edad > 50 afios y las mujeres de 55 o mas®®.
Los mecanismos propuestos para explicar esta relaciéon inversa
con el consumo moderado de alcohol son el aumento del colesterol
de las lipoproteinas de alta densidad (cHDL) en suero, la inhibicion
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de la produccibn, la activacion y la agregacion de plaquetas, el
aumento de la fibrinolisis, los efectos favorables en la funcion
endotelial y la inflamacién y el aumento de la sensibilidad a la
insulina®>7%71,

Ademas, algunos aspectos del patron de consumo de alcohol
podrian actuar como modificadores del efecto, como el consumo de
alcohol excesivo pero puntual (botelldn), la preferencia por un tipo
de bebida, el consumo en la comida o sin esta y la distribucion a lo
largo de la semana®®7:%°, En amplias cohortes se ha concluido que
los patrones ‘saludables’ de un consumo moderado de alcohol
reducen las ECV, la diabetes y la mortalidad por cualquier causa, en
particular en participantes de 50 a 70 afios®%72,

Sin embargo, se han constatado los efectos perjudiciales del
alcohol en lesiones, suicidio, varios tipos de cancer, la enfermedad
hepatica, los trastornos mentales y las enfermedades contagiosas.
Ademas, los estudios observacionales pueden presentar algin
sesgo (sobre todo clasificacion erronea y factores de confusion
residuales) y los resultados deberian interpretarse con pruden-
Cia97']01.

En numerosos estudios sobre alimentacion aleatorizados y a
corto plazo realizados con un pequefio niimero de participantes, se
han comprobado los efectos del alcohol en varios mecanismos
intermedios. En la mayoria se examinaron los efectos en los lipidos,
los marcadores de la oxidacion, la inflamacién y la glucemia'??,
pero no en objetivos clinicos concretos, y no pueden sustituir a un
ensayo controlado aleatorizado formal y de gran tamafio. El mas
amplio ensayo sobre alcohol realizado hasta la fecha fue el
CASCADE, que dur6 2 afios y contd con 224 participantes con
diabetes mellitus de tipo 2 bien controlada'®. Todos los
participantes eran inicialmente abstemios, y se los aleatorizé en
proporcion 1:1:1 a consumir, con la cena, 150 ml de agua mineral o
vino blanco o vino tinto. En los participantes aleatorizados al grupo
que debia consumir vino tinto aumentaron el cHDL y la
apolipoproteina Al y se redujo el nimero de componentes del
sindrome metabdlico comparados con el grupo de agua mineral.

En Italia, en un ensayo controlado aleatorizado en 131 pacientes
con IM y diabetes (en proporcion 1:1, DietMed con o sin la adicion
de unos 120 ml diarios de vino tinto), se observaron concen-
traciones mas altas de cHDL con el vino tinto, concentraciones
inferiores de los marcadores de oxidacion, reducciones de varios
biomarcadores de inflamacion, concentraciones inferiores de
insulina en ayunas y mejoria de la funcién del ventriculo izquierdo
al cabo de 1 afio!'®“. Aunque en un ensayo controlado aleatorizado
de gran tamafio realizado en Espafia la DietMed tuvo efectos
favorables en la grasa epicardica tras ablacién de la fibrilacion
auricular'®, en un ensayo controlado aleatorizado reciente de
6 meses de duracion y realizado en Australia con 140 bebedores
(que consumian aproximadamente 120 g/semana de alcohol puro
al inicio) se concluy6 que la abstinencia de alcohol reducia la
recurrencia de fibrilacion auricular entre los bebedores con
fibrilacion auricular previa, que al inicio presentaban ritmo
sinusal'®. No obstante, en aquel ensayo australiano, mas del
25% de los participantes consumian ya en el inicio un exceso de
alcohol de manera puntual.

La controversia del alcohol y el patron mediterraneo
de consumo de alcohol

Actualmente hay 2 opiniones completamente opuestas sobre el
consumo de alcohol de las personas de mas de 50 afios, pero no se
han comparado en un ensayo aleatorizado lo bastante grande y a
largo plazo. Por un lado, una de las opiniones sostiene que la
abstencion completa es la opcion mas saludable para este grupo
de edad, y se afirma que «no hay un umbral seguro de ingesta de
alcohol» para nadie y se insinGia una necesidad importante

de reducir el consumo promedio de alcohol. Por el otro lado,
puede defenderse una estrategia de reduccioén de dafios, sobre todo
cuando hay algin factor de riesgo cardiovascular o alguna
enfermedad o afeccibn asociada con mayor riesgo de ECV
isquémica, como se demostrd en el informe de 2022 del Gltimo
estudio Global Burden of Disease (GBD20)'%’. Esta fue también el
motivo de que se recomendara un consumo de alcohol «moderado»
(< 7 copas a la semana para las mujeres y < 14 copas para los
varones)y evitar los atracones de alcohol ocasionales. En el GBD no
se evaluo el patron de consumo de alcohol, sino solo las cantidades
absolutas de consumo de etanol.

Se ha observado de manera fehaciente que el patrén de
consumo de alcohol acttia como modificador del efecto del alcohol
en la ECV y la mortalidad®%-597>-79, Concretamente, el consumo de
vino, y en particular su modo de consumo en los paises
mediterraneos, se ha postulado como una caracteristica clave de
la DietMed con propiedades cardioprotectoras evidentes, por la
abundancia de compuestos fenolicos (en particular en el vino tinto)
con considerables efectos antioxidantes y antiinflamatorios
favorables®>79:108-112,

Esto, junto con una dieta rica en grasas saturadas, coincide con
el fendmeno conocido como la «paradoja francesa», un término
acuiiado hace 3 décadas para explicar la baja incidencia de
cardiopatias en la poblacién francesa'®®!'°, Esta paradoja se
atribuyé al consumo habitual de vino en la comida. En la cohorte
griega EPIC se encontr6 que ninguno de los otros 9 items utilizados
para definir la DietMed ejercia un efecto favorable tan notable
como el consumo moderado de alcohol para reducir la mortalidad
por cualquier causa. En aquella cohorte, el consumo de alcohol
procedia principalmente del vino consumido en las comidas y la
eliminacion del alcohol de la definicion de la DietMed tradicional
represent6 una pérdida considerable de su eficacia en la
prevenciéon de la mortalidad prematura®®. Estas observaciones
respaldaron la inclusién de 1 copa diaria de vino como 1 de los
14 objetivos que alcanzar en la intervencion de la DietMed
realizada en el ensayo PREDIMED?-28, En varios estudios se han
observado efectos favorables concretos del vino con respecto a la
esperanza de vida y la prevencioén de las ECV'!!-122,

La controversia con respecto al consumo de alcohol y la falta de
datos basados en ensayos clinicos para dar una recomendacion
clara a la poblacion han motivado la realizacién de un nuevo
ensayo a gran escala, el UNATI (University of Navarre Alumni
Trialists Initiative) en Espaiia. Este sera el mayor ensayo realizado
hasta ahora para evaluar los efectos saludables del alcohol. El
UNATI es un ensayo clinico aleatorizado, pragmatico, de no
inferioridad y a gran escala, de consejos realistas, cuyo objetivo es
comparar la abstinencia con el consumo moderado de vino para
valorar objetivos clinicos «duros». Hacia tiempo que se esperaba un
ensayo de este tipo. Proporcionara indicios de primer nivel para
confirmar los efectos favorables o perjudiciales de una de las
sustancias mas consumidas por la humanidad.

El ensayo UNATI, financiado por el Consejo Europeo de
Investigacion, y sin ningan conflicto de intereses, se ha planificado
como un ensayo clinico aleatorizado de no inferioridad, de 4 afios
de duracién, con mas de 10.000 bebedores (varones de 50-70 afios
o mujeres de 55-75 afios que consumen 3 0 mas copas pero menos
de 40 copas a la semana). Pare reducir los dafios relacionados con el
alcohol, se aleatorizard a estos bebedores en proporcion 1:1 a
recibir 2 consejos repetidos distintos: abstinencia o moderacion. El
objetivo primario sera un resultado indiciario general y amplio de
mortalidad por cualquier causa, ECV, cancer, otras enfermedades
cronicas, lesiones que requieran ingreso hospitalario y enferme-
dades infecciosas importantes. La moderacion se define como el
patron de consumo de alcohol tradicional mediterraneo (< 7 copas
a la semana las mujeres y < 14 copas a la semana los varones,
evitar las borracheras ocasionales, con un consumo preferente de
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vino tinto en las comidas y un consumo distribuido a lo largo de
la semana). Se supone que el consumo moderado no es inferior a la
abstinencia. El ensayo UNATI se realizara en Espaiia. La aleatori-
zaciéon y la intervencion empezardn en junio de 2024, con
33 coordinadores que supervisaran aproximadamente a 500 médi-
cos como reclutadores para el ensayo («trialistas»). Los resultados
de este ensayo proporcionaran pruebas cientificas de primer nivel
con respecto a la efectividad del consejo sobre el consumo de
alcohol para individuos de entre 50 y 75 afios.

CONCLUSIONES

La DietMed tradicional es un patron de alimentaciéon de alta
calidad. Los elementos fundamentales de la DietMed incluyen el
consumo abundante de AOVE, un consumo elevado de alimentos
de origen vegetal (fruta fresca, verduras, legumbres, frutos secos)
y un consumo moderado de pescado, cereales de grano integral y
vino tinto (con la comida). Actualmente se dispone de gran
cantidad de pruebas plausibles y coherentes y varios ensayos que
respaldan los efectos favorables de la DietMed en la salud
cardiovascular, tanto en prevencién primaria como en prevencion
secundaria. El consumo de alcohol es una cuestiéon controvertida
en la DietMed tradicional. Hacen falta pruebas solventes para dar
consejos sobre el consumo de alcohol basadas en una certeza
cientifica sélida, sin olvidar que el alcohol es adictivo y que es
probable que el patréon de consumo de alcohol tenga una influencia
importante como modificador de efecto.
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