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Resumen

Antecedentes: La diabetes mellitus (DM) es una enfermedad altamente prevalente
con gran repercusion en la salud cardiovascular. Las modificaciones en el estilo de
vida y en el patron dietético son factores claves para la prevencion de la diabetes
mellitus tipo 2 (DM2).

Hipotesis: Una mayor adherencia a la dieta mediterranea (DMet) mejora el perfil
glucémico y lipidico, disminuyendo el riesgo cardiovascular (RCV).

Objetivo: Evaluar la asociacion entre la adherencia a la DMet, el perfil glucémico y
lipidico en una cohorte representativa de la poblacién espafiola.

Disefio: Estudio de casos y controles anidado de una cohorte poblacional de adultos
espafoles. Se evaluaron en 1540 participantes normo glucémicos aspectos clinicos,
antropométricos, bioquimicos y nutricionales al inicio y a los 8 afios de seguimiento.
Se evalud el perfil lipoproteico por espectroscopia por resonancia magnética nuclear.
Se seleccionaron como casos aquellos sujetos con un perfil glucémico alterado en el
seguimiento (glucosa plasmatica >110mg/dL) y se emparejaron con aquellos que
mantuvieron un perfil glucémico normal, en una proporcion 1:1, dando un total de 213
casos Yy controles. La asociacion entre la adherencia a la DMet y el riesgo de tener un
perfil glucémico alterado se analiz6 mediante modelos de regresion logistica.
Resultados: Los sujetos con un perfil glucémico anormal presentaron mayor
circunferencia de cintura, niveles mas elevados de triglicéridos y menores
concentraciones de HDL-C. Tener una adherencia subdptima a la DMet al inicio del
estudio (puntuacion <9) incremento casi tres veces la probabilidad de tener un perfil
glucémico alterado en el seguimiento (OR 2.7 [1.8, 4.1]). Dicha probabilidad fue mayor
en mujeres que en hombres (3.1 [1.6, 5.9] vs 2.4 [1.3, 4.3]). Por el contrario, aquellos
con una adherencia Optima a la DMet se caracterizaron por un mejor perfil lipoproteico
(disminucion en particulas de VLDL e incrementos de HDL), con respecto a los sujetos
con adherencia suboptima. Al estratificar por sexo, no surgieron diferencias en la
distribucion del perfil metabolémico.

Conclusion: Una adherencia optima a la DMet mejora el perfil glucémico vy lipidico
disminuyendo el riesgo cardiovascular. Entre los posibles mecanismos implicados con
dicha mejora se encuentran la gran variedad de componentes bioactivos presentes en
la DMet.

Palabras clave: Dieta Mediterranea, diabetes mellitus tipo 2, lipoproteinas.



Abstract

Background: Diabetes mellitus (DM) is a highly prevalent disease with great impact
on cardiovascular health. Lifestyle and dietary pattern modifications are key factors in
the prevention of diabetes mellitus type 2 (T2DM).

Hypothesis: Greater adherence to the Mediterranean diet (MetD) improves the
glycemic and lipid profile, decreasing cardiovascular risk.

Objective: To evaluate the association between adherence to the MetD, glycemic and
lipid profile in a representative cohort of the Spanish population.

Design: Nested case-control study of a population-based cohort of Spanish adults.
Clinical, anthropometric, biochemical, and nutritional aspects were evaluated in 1540
normoglycemic participants at baseline and at 8 years of follow-up. The lipoprotein
profile was evaluated by nuclear magnetic resonance spectroscopy. Those subjects
with an altered glycemic profile at follow-up (plasma glucose >110mg/dL) were
selected as cases and matched with those who maintained a normal glycemic profile,
in a 1:1 ratio giving a total of 213 cases and controls. The association between
adherence to MetD and the risk of having an altered glycemic profile was analyzed
using logistic regression models.

Results: Subjects with an abnormal glycemic profile had higher waist circumference,
higher triglyceride levels and lower HDL-C concentrations. Having suboptimal
adherence to MetD at baseline (score <9) increased the probability of having an altered
glycemic profile at follow-up almost threefold (OR 2.7 [1.8, 4.1]). Such probability was
higher in women than in men (3.1 [1.6, 5.9] vs. 2.4 [1.3, 4.3]). On the other hand, those
with optimal adherence to the MetD were characterized by a better lipoprotein profile
(decrease in VLDL and increases in HDL particles), with respect to subjects with
suboptimal adherence. When stratified by sex, no differences emerged in the
distribution of the metabolomic profile.

Conclusion: Optimal adherence to MetD improves the glycemic and lipid profile and
decreases cardiovascular risk. Among the possible mechanisms involved in this
improvement are the wide variety of bioactive components present in the MetD.

Keywords: Mediterranean diet, diabetes mellitus type 2, lipoproteins.
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ABREVIATURAS Y ACRONIMOS

AOQOVE, Aceite de oliva virgen extra

DA, Dislipidemia aterogénica

DE, Desviacion estandar

DM, Diabetes mellitus

DM1, Diabetes mellitus tipo 1

DM2, Diabetes mellitus tipo 2

DMet, Dieta mediterranea

ECV, Enfermedad cardiovascular

FID, Federacion Internacional de Diabetes
HDL, Lipoproteina de alta densidad

IDL, Lipoproteina de densidad intermedia
IMC, indice de masa corporal

LDL, Lipoproteina de baja densidad
OMS, Organizacion Mundial de la Salud
PA, presion arterial

PTOG, prueba de tolerancia oral a la glucosa
RCV, Riesgo cardiovascular

TG, triglicéridos

VLDL, Lipoproteina de muy baja densidad



1 Introduccion

La Diabetes Mellitus (DM) es un grupo de enfermedades metabdlicas caracterizadas
por una hiperglucemia crénica, resultado de una insuficiencia en la secrecion, accion
o0 ambas, de insulina. Dicho estado hiperglucémico es causante de dafio, disfuncién o
falla en distintos drganos y tejidos microvasculares (retinopatia, neuropatia,
nefropatia) y macrovasculares (enfermedad cardiovascular, arteriopatia periférica),

afectando la salud y la calidad de vida de los pacientes (1).

En los ultimos afios, gracias al envejecimiento poblacional, la creciente urbanizacion,
el consumo de alimentos ricos en productos ultra procesados y el sedentarismo; la
prevalencia de la DM en poblacion adulta va en aumento (2). Se estima que para el
afio 2045, se incremente un 46% las cifras actuales, lo que representa un problema

actual prioritario de salud publica (3).

Multiples estudios observacionales y de intervencidon, han demostrado que las
modificaciones en los estilos de vida y las mejoras de los patrones dietéticos, son
factores clave para la prevencién de enfermedades crénicas no transmisibles y, por

consiguiente, una disminucién en la incidencia de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) (4,5).

Por otro lado, evidencia cientifica demuestra que existe una asociacion inversa entre
la adherencia a dieta mediterranea (DMet) y riesgo de mortalidad por enfermedad
cardiovascular (ECV) y DM2. Algunas de las razones que explican dichos efectos seria
la disminucion de los procesos inflamatorios, la mejora del perfil lipidico, la sensibilidad
de lainsulina y de la funcion endotelial. Dichos efectos estarian mediados por distintos

compuestos bioactivos presentes en la DMet (6).

1.1 Diabetes Mellitus
La DM es un grupo de enfermedades cronicas caracterizadas por niveles elevados de
glucosa en sangre (hiperglucemia) causado por una insuficiencia en la cantidad,

accion, o ambas de la insulina (1).



La DM2 es la mas comun, representando el 90% de todas las diabetes en el mundo
segun datos de la Federacion Internacional de Diabetes (FID) (3). En dicha condicion,
las células del cuerpo tienen una incapacidad inicial a responder a niveles fisiologicos
de insulina (resistencia a la insulina), lo que conllevard un aumento en la produccién
de esta. Con el tiempo, las células beta pancreaticas no podrian satisfacer dichas
demandas, perpetuando un estado hiperglucémico e inflamatorio, provocando dafio
en multiples 6rganos y tejidos (1,7), incrementando el riesgo y la mortalidad por ECV,
principalmente en mujeres (8,9).

Aungue las causas exactas se desconocen, se sabe que se relacionan con ciertos
factores como son los antecedentes familiares, el sobrepeso, la obesidad, la edad, el
origen étnico y un estilo de vida desfavorable (3). Por lo tanto, promover cambios en
el estilo de vida, el cual incluya una dieta saludable, una actividad fisica regular, dejar
de fumar y mantener un peso corporal dentro de los rangos de normalidad, son la
piedra angular de la prevencion, control y remision de la DM2, asi como de las
complicaciones asociadas (10).

1.2 Prevalencia de Diabetes Mellitus

Segun el Atlas de la Diabetes de la FID del afio 2021, 536.6 millones de personas en
el mundo vivian con DM, lo que representaba una prevalencia mundial del 10.5%,
siendo en adultos ligeramente menor en mujeres que en hombres (10.2% frente al
10.8%). Espafa era el segundo pais europeo con mayor prevalencia (10.3%), por
debajo Unicamente de Turquia. Europa en su conjunto, reportaba una prevalencia
combinada del 9% y tenia el segundo coste medio mas alto por persona al afo,

cercano a los 3000 ddlares americanos (3,11).

Al igual, se reporté que poco menos de la mitad de las personas con DM desconocian
previamente su estado e informaron 6.7 millones de muertes por complicaciones
directas asociadas a la DM. Estimaron que para el afio 2045, el nUmero de personas
con DM aumentaria a poco mas de 783 millones, lo que representaria una prevalencia

mundial del 12.2% y del 13% para la Unién Europea (3).



1.3 Dislipidemia

La dislipidemia es una alteracion cuantitativa, cualitativa o ambas de las lipoproteinas
plasmaticas. Las alteraciones en las lipoproteinas estan relacionadas con el desarrollo
de ECV. En las personas con DM2, se ha evidenciado una elevacion de triglicéridos,
un aumento de la produccion hepatica de lipoproteinas de muy baja densidad (VLDL),
una eliminacion deficiente de particulas de lipoproteinas de baja densidad (LDL)

(pequeias y densas) y bajas concentraciones del colesterol de alta densidad (HDL).

Esto condiciona un fendbmeno de dislipidemia aterogénica (DA), la cual se caracteriza
por el desequilibrio entre lipoproteinas anti-aterogénicas, antioxidantes vy
antiinflamatorias que contienen apo-Al y lipoproteinas aterogénicas que contienen
apo-B (ricas en triglicéridos). Dicha entidad es altamente prevalente en la DM2 (40%)
e incrementa los riesgos de ECV, la cual representa la principal causa de mortalidad
en dicha poblacion (12—-14).

De forma breve, la pared arterial intacta puede ser atravesada libremente por las
particulas LDL y otras lipoproteinas asociadas a la apo-B (IDL, VLDL) cuyo diametro
sea inferior a 70 nm, siendo susceptibles de quedar retenidas en la zona subendotelial,
depositando el colesterol que transportan en la capa intima vascular. Esto constituye
el evento primario del proceso aterogénico, lo cual desencadena una serie de
modificaciones y respuestas locales aumentando el reclutamiento de monocitos (que
formaran las células espumosas), la reaccion inflamatoria y su mayor susceptibilidad
al proceso oxidativo. En su conjunto resulta en una aterosclerosis acelerada (12,15—
17).

1.4 Espectroscopia por resonancia magnetica nuclear

En los ultimos afios han surgido nuevas técnicas en el andlisis de suero sanguineo
gue permiten comprender mejor el perfil lipoproteico, una de ellas seria la
espectroscopia por resonancia magnética nuclear (RMN). La prueba Liposcale®
consiste en el andlisis de la atenuacion de las sefiales de los picos lipidicos al
someterse a un gradiente de campo magnético conocido. Bajo la influencia de los
pulsos de radiofrecuencia, las lipoproteinas resuenan a frecuencias ligeramente

diferentes segun el tamafio de las particulas que transportan, generando un espectro



de estas frecuencias (18). Por tanto, dicha herramienta determina las caracteristicas
propias de las lipoproteinas como el tamafio, la cantidad y la composicién (colesterol
y TG). Todo esto con la finalidad de realizar una adecuada clasificacién y determinar
el potencial aterogénico y el riesgo cardiovascular (RCV) (12,15,19,20).

Se ha observado en grupos de pacientes de alto riesgo, que distintas intervenciones
terapéuticas en el estilo de vida y nutricionales, modulan el fenotipo de las
lipoproteinas (21,22) y reducen potencialmente las tasas de resultados adversos de
las ECV (16).

1.5 Dieta Mediterranea

Considerada patrimonio cultural inmaterial de la humanidad por la UNESCO por su
ambito cultural, historico, social, territorial y ambiental (23). Los origenes de la DMet
se basan en la antigua tradicidbn romana, que tiene como caracteristica el consumo
preferente de pan, vino, aceite, verduras, olivas, pescado y marisco; sobre el consumo

de carne roja (24).

Los beneficios para la salud atribuidos a la DMet fueron descritos por primera vez por
el investigador Ancel Keys en el “Estudio de los siete paises” en el cual, relacion¢ la
nutricion y el estilo de vida, con las ECV en diferentes poblaciones. Observo que
aguellos que adoptaban una dieta basada en la DMet presentaban un mejor perfil
lipidico y una menor tasa de enfermedad coronaria (24).

La DMet tradicional esta caracterizada por el consumo de productos locales y de
temporada. Presentan mayores ingestas de acidos grasos insaturados, en su mayoria
monoinsaturados (MUFAS), provenientes de frutos secos, semillas y aceite de oliva;
un alto consumo de carbohidratos complejos, proveniente de fuentes no refinadas
como vegetales, cereales y leguminosas, las cuales tienen un alto aporte en fibra
dietética. Al igual, reportan un consumo de proteinas de alto valor biologico como
pescado graso, pollo y conejo; fruta fresca como postre, moderado consumo de vino
con comidas y un bajo consumo de alimentos refinados, lacteos, carne roja y bebidas

azucaradas (4,6,25)



1.6 Composicion de la Dieta Mediterranea

En términos de macronutrientes, la DMet reporta una ingesta promedio de
2200kcal/dia. En general, un 43% de la energia proviene de carbohidratos (350g/dia
de cereales y legumbres, con 30gr/dia de fibra); 15% de proteinas (90gr/dia) y 37%
de los lipidos (90 gr/dia; 19% MUFAs, 5% &cidos grasos poliinsaturados [PUFAs] y
9% de grasas saturadas). Sin embargo, existe una gran variabilidad en las cantidades
de los alimentos que constituyen la DMet. Estudios demuestran que la ingesta de
verduras puede oscilar entre 210 a 680 g/dia ( promedio de 375gr/dia), el de
legumbres entre 5.5 a 60.5 g/dia (35g/dia) o el aceite de oliva entre 16 y 80 ml/dia
(promedio 48ml/dia) (26).

1.7 Evaluacion del consumo de la Dieta Mediterranea

Existen diferentes métodos validados para evaluar el patron de consumo de alimentos
en la DMet y su adherencia, siendo los cuestionarios breves de aplicacion corta como
el Mediterranean Diet Adherence Screener (MEDAS)(27), una herramienta valiosa por
su facil aplicabilidad y por tener adecuada correlacién a los tradicionales cuestionarios
de consumo de alimentos de varios items. Se establece un puntaje de cumplimiento
en relacion con la mayor ingesta de alimentos que promueven la salud y una menor

ingesta de aquellos que la dafan.

1.8 Hipotesis
Una mayor adherencia a la DMet mejora los niveles de glucosa y el perfil lipidico,

disminuyendo el riesgo cardiovascular.

2 Obijetivo
Evaluar la asociacion entre la adherencia a la DMet, el perfil glucémico y lipidico en

una cohorte representativa de poblacién espafiola.



3 Materiales y métodos

3.1 Diseiio del estudio

Se realiz6 un estudio de casos y controles anidado de una cohorte poblacional
espafola extraida del estudio Di@bet.es (28). Brevemente, el estudio Di@bet.es es
una cohorte prospectiva de base poblacional que se disefié para conocer las
prevalencias e incidencias de DM y enfermedades metabdlica relacionadas, asi como
estudiar los factores de riesgo implicados. Se realiz6 una encuesta nacional entre los
afios 2009 y 2010 junto con la recoleccién de muestras iniciales y una re-evaluacion

de la cohorte a los 8 afios (29).

Para la seleccion aleatoria de los posibles participantes, se realiz6 un muestreo por
conglomerados. Del total de adultos elegibles, el 55.8% participd en el estudio, sin
embargo, un 9.9% de los participantes fueron excluidos por protocolo (pacientes
institucionalizados, con enfermedades graves, embarazo o parto recientes), dando
una muestra final de 5072 individuos mayores de 18 afios (41.6% hombres y 58.4%
mujeres). El estudio fue aprobado por el Comité Etico y de Investigacion Clinica de

Malaga y se obtuvo el consentimiento informado por escrito de todos los participantes.

3.2 Seleccién de participantes

Se seleccionaron aquellos sujetos que presentaron un perfil glucémico normal al inicio
del estudio (glucosa sérica basal <110mg/dl), con informacion disponible durante el
seguimiento (n= 1540). El 81.3% (n=1252) mantuvieron un perfil glucémico normal
después del seguimiento. Un 14% (n=215) presentd una glucosa en ayuno alterada
(glucosa sérica >110mg/dL y <126mg/dL), una intolerancia a la glucosa (glucosa
posprandial >140mg/dL y <200mg/dL) o una combinacién de ellas. Solo el 4.7%
(n=73) desarroll6 DM (glucosa sérica en ayunas >126mg/dL o glucosa posprandial
>200mg/dL). Se seleccionaron como casos todos los sujetos que desarrollaron un
perfil glucémico alterado en el seguimiento. Se construy6 un conjunto de controles
emparejados por edad (+5), sexo e indice de masa corporal (IMC) (£3) (proporcion

1:1). Se emparejaron con éxito un total de 213 casos y controles.


mailto:Di@bet.es
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3.3 Recoleccion de datos

Se invitd a los participantes a una visita de examinacién en su centro de salud
correspondiente. Se recopil6 informacion mediante un cuestionario estructurado
administrado por un entrevistador, seguido de un examen fisico. Se registraron datos
como la edad, sexo, nivel educativo, tabaquismo, nivel de actividad fisica diaria,
deportes en el tiempo libre y antecedentes familiares de DM (primer y/o segundo

grado).

Mediciones de peso, talla, circunferencia de cintura y cadera se obtuvieron utilizando
métodos estandar y se calcul6 el IMC. La presion arterial (PA) se midio mediante un
baumandmetro (Hem-703 C, Omron, Barcelona, Espafa) después de varios minutos
en posicion sentada. Se utilizé la media de dos mediciones tomadas con 1 a 2 minutos
de diferencia. Se consideré como hipertension si los participantes ingerian medicacion
antihipertensiva y/o tenian PA sistdlica 2140mmHg o PA diastélica 290mmHg. Se
considerd PA bien controlada si las cifras eran £140/90mmHg (poblacion general) o

<130/80mmHg (pacientes con diabetes, nefropatia o enfermedad cardiovascular

conocida).

Posterior a la entrevista y a la exploracion fisica, se obtuvo una muestra de sangre
venosa y capilar en ayunas. A los sujetos con una glucosa capilar inferior a 140 mg/dL
(7.8 mmol/l) y que no recibian tratamiento para DM se les realizé una PTOG estandar.
Las muestras se centrifugaron inmediatamente y el suero se congel6 hasta su andlisis.
La glucosa sérica, triglicéridos y el colesterol se midieron enziméaticamente y el
colesterol HDL mediante método directo. El colesterol LDL se estim0 mediante la
férmula de Friedewald. Los criterios de la organizacion mundial de la salud (OMS) de
1999 (30), fueron los usados para el diagnostico y clasificacion de la DM. En el caso
del sindrome metabdlico se utilizaron los criterios propuestos en el ATPIII (31).



3.4 Analisis lipidico por resonancia magnética nuclear

El perfil avanzado de lipoproteinas de las muestras de plasma se realiz6 mediante
espectroscopia bidimensional de 'H-NMR ordenada por difusion (2D DOSY)
Liposcale®. Se evaluaron nueve subclases de lipoproteinas (VLDL, LDL y HDL) segun
su tamafio (grandes, medianas y pequefias), su numero y la concentracion de lipidos

(triglicéridos y colesterol).

3.5 Cuestionario de adherencia

Se aplico el cuestionario PREDIMED modificado de 14 items (Ver Tabla
Suplementaria 1), el cual es un cuestionario de ingesta dietaria corto, previamente
validado en la poblacion (32), para evaluar la adherencia a la DMet. Se da un punto
por cada elemento del cuestionario.

3.6 Anadlisis estadistico

Las variables categoricas se compararon mediante pruebas de chi-cuadrado o test de
Fisher. Se utilizé la prueba de Kolmogérov-Smirnov para evaluar la distribucion de
variables continuas. Las variables con distribucién normal se muestran como media y
desviacion estandar (DE) y se compararon mediante la prueba T-student. Las
variables con distribucion no normal se muestran como mediana, percentiles 25-75y

se compararon mediante pruebas de rango con signo de Wilcoxon.

La asociacion entre la adherencia a la DMet y el riesgo de tener un perfil glucémico
alterado se analiz6 mediante modelos de regresion logistica (odds ratio [OR] e
intervalos de confianza del 95% [IC 95%]). Se compard la distribucion de todas las
variables de lipoproteinas derivadas de RMN entre sujetos que tenian 0 no una
adherencia Optima a la DMet. La significancia estadistica se fij6 p <0.05 para cada
analisis realizado. El andlisis estadistico se realizo utilizando el software SAS

(Statistical Analysis System) version 9.4 (SAS. Institute, Inc. Carolina del Norte).



4 Resultados

Las caracteristicas clinicas, antropométricas y bioquimicas de los individuos incluidos
en el estudio se resumen en la Tabla 1. Los sujetos con y sin perfil glucémico alterado
en el seguimiento fueron emparejados exitosamente, no existiendo diferencias

estadisticamente significativas en la edad, el IMC o sexo entre los grupos.

Tabla 1. Caracteristicas clinicas, antropométricas y bioquimicas de los individuos

agrupados por la presencia (casos) o ausencia (controles) de un perfil glucémico

alterado en el seguimiento.

Caracteristicas basales Controles casos p-valor
(n=213) (n=213)
Edad?, afios 54.5 (13.0) 55.2 (13.6) 0.58
Sexo femenino, % 49.3 (42.7, 56.0) 49.3 (42.7, 56.0) 1.00
IMC?, kg/m? 28.2 (3.9) 28.9 (4.0) 0.07
Peso?, kg 76.3 (12.4) 77.1(13.6) 0.49
Circunferencia de cintura®, cm 94.8 (11.3) 97.5(10.4) 0.01
Circunferencia de cadera?, cm 105.0 (7.9) 105.7 (8.2) 0.36
Uso de hipolipemiantes, % 18.3 (13.7, 24.0) 17.8 (13.3, 23.5) 0.90
Creatininal, mg/dL 0.8 (0.2) 0.8 (0.1) 0.20
Insulina basal', mU/ml 8.0 (3.9 9.3 (4.6) <0.01
Glucosa basal 1, mg/dI 91.3(9) 95.3 (9.5) <0.001
Glucosa post PTOG (2h)?!, mg/dL 95.6 (23.5) 104.4 (20.2) <0.001
indice HOMA 1.8 (0.9) 2.2(1.2) <0.001
Sindrome Metabdlico, % 28.2 (22.6, 34.6) 46.0 (39.4, 52.7) <0.001
Obesidad abdominal, % 34.3 (28.2, 40.9) 43.2 (36.7, 49.9) 0.06
HTA (PA = 140/90mmHg), % 42.3 (35.8, 49.0) 54.4 (48.7, 61.9) 0.01

Act. fisica MET?min/semana 1546.5 [405, 3588] 1039.5 [346.5, 3360] 0.22

Tabaquismo, % Anterior 26.8 (21.3, 33.1) 24.9 (19.6, 31.1) 0.76
Actual 20.7 (15.8, 26.6) 23.5(18.3, 29.6)
Colesterol total*, mg/dL 208.7 (36.7) 206.5 (40.3) 0.57
HDL-C?, mg/dL 53.6 (12.8) 51.1 (12.2) 0.04
LDL-CY, mg/dL 114.1 (27.5) 112.2 (29.1) 0.48

TG2, mg/dL 108.5[79.7, 144.4]  117.8[86.8,157.7]  0.01

Los datos son presentados como % (IC 95%) para las variables categoricas, ‘medias (DE) o
’medianas [P25-P75] para variables continuas segin normalidad. Andlisis estadistico de chi-
cuadrada para variables categoricas, prueba de T student o pruebas de rango con signo de
Wilcoxon para las variables continuas. IMC, indice de masa corporal; HTA, hipertension
arterial; PA, presion arterial; HDL-C, colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; LDL-C,
colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; TG, triglicéridos; PTOG, prueba de
tolerancia oral a la glucosa; HOMA, evaluacion de modelo de homeostasis.



Los individuos que presentaron una alteracion en el perfil glucémico en el seguimiento
presentaron un incremento de 3 cm de media en la circunferencia de cintura, 12%
mayor prevalencia de hipertension arterial y casi un 20% mas de sindrome metabdlico
gue aquellos con un perfil glucémico normal. Al igual, a nivel bioquimico, presentaron
10% mas de triglicéridos, mayores niveles de glucosa basal e insulina (95.3mg/dL y
9.3mU/ml vs 91.3mg/dL y 8.0mU/ml, respectivamente), con un incremento de media

de 0.4 decimales en el indice HOMA y una disminucién de 2.5mg/dl de HDL-C.

En la Tabla 2, se observan las puntuaciones de adherencia y el patrén de alimentos
consumidos de los participantes en funcién de la presencia o no, de un perfil glucémico

alterado en el seguimiento.

Tabla 2. Puntuacion de adherencia y patron de consumo en funcion de la presencia o

ausencia de un perfil glucémico alterado en el seguimiento.

Controles Casos
(n=213) (n=213) p-valor

Puntuacion de adherencia, basal* 9.1 (1.5) 8.0 (1.7) <0.001

seguimiento?! 10.8 (1.3) 8.7 (1.8) <0.001
Optima adherencia (29 puntos), % 67.6.(61.1, 73.5) 40.8(34.5,47.6) <0.001
Consumo:
Aceite de oliva
Vegetales (=2 veces al dia), % 39.0(32.7,45.7) 22.1(17.0,28.1) <0.01
Fruta (=3 veces al dia), % 28.6 (23.0, 35.0) 22.1(17.0, 28.1) 0.12
Carne (< 1 vez al dia), % 89.2(84.3,92.7) 81.7(76.0, 86.3) 0.03
Salchicha (< 1 vez al dia), % 88.3(83.2,91.9) 82.2(76.5, 86.7) 0.08
Mantequilla o crema
(< 1vez al dia), % 90.6 (85.9,93.8) 87.3(82.2,91.1) 0.28
Bebidas carbonatadas
(< 1vez al dia), % 94.4(90.4,96.7) 90.1(85.4, 93.5) 0.10
Vino (=3 veces por semana), % 38.0(31.8,44.7) 29.6(23.9, 36.0) 0.07
Legumbres
(23 veces por semana), % 6.1 (3.6, 10.2) 6.1 (3.6, 10.2) 1
Pescado (=3 veces por semana), % 29.6 (23.9, 36.0) 13.6 (9.6, 18.9) <0.001
Reposteria industrializada 67.6 (61.1,73.5) 65.7(59.1,71.8) 0.68
(< 3 veces por semana), %
Frutos secos (=3 vez por semana), % 62.4 (55.8,68.7) 46.0(39.4,52.7) <0.01

Los datos son presentados como % (IC95%) para las variables categoéricas y ‘medias (DE)
para variables continuas con distribucion normal. Andlisis estadistico de chi-cuadrada para
variables categoricas y prueba de T student para variables continuas.
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Los sujetos que tenian un perfil normo glucémico durante el seguimiento, presentaron
una mayor puntuacion de adherencia al inicio (9.1 vs 8.0 puntos) y en el seguimiento
del estudio (10.8 vs 8.7 puntos), en comparacion con aquellos que presentaban un
perfil alterado. Al igual, en cuanto al ingesta de alimentos, reportaban un 16% de
mayor prevalencia de consumo de frutos secos, pescado y vegetales y un 7.5% menor

consumo de carne, en comparacion con el grupo con perfil de glucosa alterado.

Los resultados de los modelos de regresion logistica se presentan en la Tabla 3. El
tener una adherencia subdptima a la DMet (puntaje < 9) incrementa 2.7 veces el riesgo
de desarrollar un perfil glucémico alterado en el seguimiento. Al estratificarlo por sexo,
se observé que el riesgo (OR[IC95%)]) era mayor en mujeres (OR 3.12 [1.65, 5.93])
gue en hombres (OR 2.39 [1.33, 4.28]).

Tabla 3. Probabilidades de tener un perfil glucémico alterado en el seguimiento como

consecuencia de una adherencia subéptima a la DMet estratificada por sexo.
Odds Ratio (IC 95%)

Todos Hombre Mujeres
Puntuacion <9 vs 29 2.70 2.39 3.12
(.77,4.12)  (1.33,4.28) (1.65, 5.93)
Incremento en circunferencia de cintura 1.00 1.00 1.00
(0.97,1.02) (0.96,1.03) (0.97,1.03)
HTA =140/90 (si/no) 1.40 1.31 1.71
(0.90,2.19) (0.71,2.42) (0.86, 3.39)
Incremento en HDL-C 0.99 0.97 0.99
(0.97,1.01) (0.94,1.01) (0.96, 1.02)
Incremento en TG 1.00 1.00 1.01
(2.00,1.01) (2.00,1.00) (1.00,1.01)
Incremento en la glucosa sérica basal 1.04 1.03 1.06
(2.02,1.07) (1.00,1.07) (1.02,1.11)
Sindrome metabdlico (si/no) 1.23 1.56 0.74
(0.73,2.06) (0.74,3.25) (0.33, 1.68)

Los modelos de regresion logistica se ajustaron por aquellos factores que presentaron
diferencias de distribucién entre casos y controles en evaluaciones previas: circunferencia de
la cintura, HTA, HDL-C, TG, glucosa sérica basal y sindrome metabdlico. HTA, hipertensién
arterial; HDL-C, colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; TG, triglicéridos.
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Por dltimo, evaluamos la asociacion del beneficio derivado de una adherencia 6ptima
a la DMet en el perfil metaboldmico por RMN (Tabla 4). Los sujetos con una
adherencia 6ptima a la DMet se caracterizaron por niveles mas bajos del colesterol y
triglicéridos transportados por las VLDL y una menor concentracion de particulas de
VLDL de todos los tamafios determinadas por RMN (total, grande, mediano y
pequefio, p <0.05), con respecto a los sujetos con adherencia suboptima. Al igual, la
adherencia Optima se asocié con un aumento en el HLD-C y en las particulas de HDL
(totales y pequefias). Incluso la relacion entre HDL-TG y HDL-C fue estadisticamente
menor en los sujetos que presentaban una puntuacion 29. Al estratificar por sexo, no

surgieron diferencias en la distribucion del perfil metabolémico de mujeres y hombres.

5 Discusion

Principales hallazgos

Se compararon caracteristicas clinicas, antropométricas y bioquimicas entre
participantes que tuvieron o no, un perfil glucémico alterado en el seguimiento. Los
individuos con alteracidon glucémica presentaron mayor circunferencia de cintura,
mayores concentraciones de TG y menores niveles de HDL, que aquellos con normo

glucemia en el seguimiento.

La adherencia a la DMet fue un factor clave en el perfil glucémico vy lipidico de los
participantes. Tener una adherencia subdptima a la DMet duplicé el riesgo de
presentar un perfil glucémico alterado, siendo este mayor en las mujeres. Por el
contrario, una mayor adherencia a la DMet se asocié con un mejor perfil lipidico, sin

diferencias entre sexos.

Comparacion con estudios previos

Los hallazgos presentes en el estudio concuerdan con nuestra hipétesis y con la
literatura previa. El estudio ATTICA, en el cual incluyeron poco mas de 3000
participantes, describié que la adherencia a la DMet estaba relacionada con un mejor
perfil glucémico (menores niveles de glucosa e insulina y menor resistencia a la

insulina), tanto en individuos con normo glucemia como con diabetes (33).

12



Tabla 4. Concentraciones de lipoproteinas medidas por RMN agrupados por nivel de adherencia a la DMet, estratificados por sexo.

Mujeres Hombres
Puntuacion basal <9 29 <9 29 <9 29
n 195 231 99 111 96 120
Colesterol (mg/dl)
VLDL-C 16.9 13.2 14.6 12.2 21.2 17.3
[11.2, 25.0] [9.0, 21.1]** [9.8, 20.5] [8.1, 19.9]* [12.1, 27.8] [9.9, 24.1]*
12.2 11.7 12.5 115 115 11.8
IDL-C
[9.5, 15.5] [9.1, 15.2] [9.6, 15.4] [8.7, 14.9] [9.4, 15.7] [9.4, 15.3]
LDL-C 139.9 143.8 141.6 145.7 137.2 141.6
[124.8, 157.6] [126.8, 162.7] [124.9, 161.1] [129.2, 162.8] [124.0, 155.9] [126.4, 161.0]
HDL.C 51.7 54.2 55.4 60.7 48.0 50.4
[46.2, 57.2] [47.8, 62.8]** [49.7, 63.8] [53.6, 71.2]* [43.3, 52.5] [46.0, 55.4]*
Triglicéridos (mg/dl)
60.9 54.7 56.6 47.2 72.0 61.2
VLDL-TG
[44.0, 89.2] [39.2, 73.8]** [42.4, 72.8] [35.9, 67.7]* [48.7, 103.5] [42.6, 81.9]*
IDL-TG 124 121 12.6 11.7 11.9 12.2
[10.1, 15.4] [9.7, 14.5] [10.3, 15.4] [9.7, 14.2] [9.8, 15.7] [9.9, 14.8]
17.6 17.2 18.3 17.2 16.8 17.1
LDL-TG
[14.3, 21.1] [14.6, 21.8] [14.9, 22.0] [15.2, 21.8] [13.7, 20.5] [14.2, 21.6]
16.2 15.9 17.2 16.6 15.3 15.5
HDL-TG
[13.5, 19.9] [12.8, 19.1] [14.5, 21.1] [13.4, 19.4] [12.8, 18.2] [12.4, 18.1]
HDL-TG/ 0.3 0.3 0.3 0.3 0.3 0.3
HDL-C [0.2,0.4] [0.2, 0.4]** [0.2,0.4] [0.2,0.3]* [0.2,0.4] [0.2,0.4]
NUmero de particulas (VLDL; LDL: nmol/l; HDL: pmol/l)
VLDL.P 46.3 40.0 42.8 35.9 53.8 46.8
[32.8, 70.4] [29.1, 56.7]** [30.7, 54.2] [27.2, 52.3]* [36.1, 82.5] [31.6, 64.9]*
L VLDL-P 1.3 1.1 1.2 1.0 1.5 1.2
' ' [1.0, 1.8] [0.8, 1.5]** [0.9,1.5] [0.7, 1.4]* [1.0, 2.0] [0.9, 1.7]*
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Tabla 4. Continuacion.

Puntuacién basal

Numero de particulas (VLDL; LDL: nmol/l; HDL: pmol/l)

M, VLDL-P

S, VLDL-P

LDL-P

L, LDL-P

M, LDL-P

S, LDL-P

HDL-P

L, HDL-P

M, HDL-P

S, HDL-P

S, VLDL-P/
VLDL-P

S, LDL-P/
LDL-P

Todos
<9 29
4.4 3.9
[3.2,5.9] [2.9, 5.3]*
40.7 34.3
[28.2, 63.0] [25.1, 50.1]**
1433.6 1447.3
[1273.5, 1621.9] [1280.8, 1656.2]
197.0 196.1
[170.0, 219.9] [177.0, 222.5]
420.9 436.9
[342.0, 517.4] [361.4, 533.5]
800.0 798.4
[719.9, 904.0] [726.4, 895.1]
27.0 28.9
[25.0, 30.8] [25.7, 32.2]**
0.3 0.3
[0.2,0.3] [0.2,0.3]
9.0 9.1
[8.1, 10.0] [8.2, 10.1]
18.3 19.5
[15.7, 21.2] [16.8, 22.2]**
0.9 0.9
[0.9, 0.9] [0.8, 0.9]
0.6 0.6
[0.5, 0.6] [0.5, 0.6]

Mujeres
<9 29
4.3 3.8
[3.1, 5.4] [2.8, 5.3]
37.2 30.6
[26.7, 46.9] [22.9, 45.7]*
1442.9 1454.7
[1269.2, 1663.0] [1289.0, 1646.6]
202.0 201.8
[182.2, 224.2] [175.8, 224.1]
457.7 469.3
[377.8, 547.5] [392.8, 552.1]
789.6 785.6
[707.6, 848.2] [723.3, 877.6]
29.4 31.2
[26.1, 33.0] [28.4, 35.2]*
0.3 0.3
[0.3,0.3] [0.3,0.3]
9.5 9.8
[8.8, 10.6] [9.0, 10.7]
19.3 21.0
[17.0, 22.2] [18.6, 23.6]
0.9 0.9
[0.8,0.9] [0.8, 0.9]
0.5 0.5
[0.5, 0.6] [0.5, 0.6]
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Hombres
<9 29
4.6 4.0
[3.3, 6.5] [3.0, 5.4]*
47.9 39.8
[31.2, 72.6] [27.5, 56.6]*
1420.9 1441.7
[1276.8, 1604.8] [1276.7, 1671.1]
188.1 194.1
[167.0, 212.8] [178.0, 215.1]
389.1 407.7
[303.9, 466.7] [338.4, 508.2]
824.2 815.9
[742.9, 952.3] [739.8, 962.0]
25.9 27.3
[24.2, 28.0] [24.7, 29.2]*
0.3 0.3
[0.2, 0.3] [0.2,0.3]
8.6 8.6
[7.7,9.2] [8.0, 9.2]
17.4 18.6
[14.9, 19.5] [16.0, 20.3]
0.9 0.9
[0.9, 0.9] [0.9, 0.9]
0.6 0.6
[0.5, 0.6] [0.5, 0.6]



Tabla 4. Continuacion.

Todos Mujeres Hombres
Puntuacion basal <9 29 <9 29 <9 29
Numero de particulas (VLDL; LDL: nmol/l; HDL: pmol/l)
S, HDL-P/ 0.7 0.7 0.7 0.7 0.7 0.7
HDL-P [0.6, 0.7] [0.6, 0.7] [0.6, 0.7] [0.6, 0.7] [0.6, 0.7] [0.6, 0.7]
Tamafo de particulas (nm)
42.0 42.0 42.0 42.1 41.9 42.0
VLDL-Z
[41.7, 42.2] [41.7, 42.3] [41.9, 42.3] [41.8, 42.3] [41.6, 42.2] [41.6, 42.2]
L DL.Z 21.0 21.1 21.1 21.1 20.9 21.0
[20.7, 21.3] [20.9, 21.2] [20.9, 21.4] [20.9, 21.3] [20.6, 21.2] [20.8, 21.1]
HDL-Z 8.3 8.2 8.3 8.2 8.3 8.2
[8.2, 8.3] [8.2, 8.3] [8.2, 8.3] [8.2, 8.3] [8.2, 8.3] [8.2, 8.3]

Los datos se presentan como medianas [P25-P75]. Analisis estadistico: pruebas de rango con signo de Wilcoxon. P-valores *<0.05, ** <0.01. C,
colesterol; TG, triglicéridos; P, particulas; Z, tamafio; L, grande; M, medio; S, pequefio; VLDL, lipoproteinas de muy baja densidad; IDL,

lipoproteinas de densidad intermedia; LDL, lipoproteinas de baja densidad; HDL, lipoproteinas de alta densidad.
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Al igual, un ensayo clinico con 322 participantes asignados al azar a tres
intervenciones nutricionales diferentes (bajo en carbohidratos y sin restriccion calorica;
hipocaldrico mediterrdneo; bajo en grasas e hipocalérico) encontré resultados
concordantes en el perfil glucémico en aquellos asignados a una DMet (34).

En cuanto al consumo de alimentos, se observd que una mayor ingesta de verduras,
pescado y nueces, junto con un menor consumo de carne roja, se asocié con un mejor
control glucémico. Un estudio sueco en adultos jévenes informd que el consumo
recomendado de pescado, frutas y verduras estuvo asociado con menor de resistencia
a la insulina (HOMA-IR), en comparacién con aquellos que ingirieron por debajo de lo
recomendado (35). Por otro lado, un metaanalisis de 25 estudios de cohortes
prospectivas encontrd una asociacion positiva entre los altos consumos de carne roja,

carne procesada, papas fritas y granos refinados con el desarrollo de DM2(36).

La adherencia a la DMet también se asoci6é con un patron lipidico menos aterogénico,
evaluado por RMN. Una mayor adherencia a la DMet se relacion6 con una disminucién
del VLDL-C, VLDL-TG y de particulas VLDL de todos los tamafios, con un aumento
de HDL-C, sin encontrar asociacion con las sub-fracciones de LDL. En una gran
cohorte de mujeres sanas observaron una asociacion similar entre la DMet y la
reduccion del riesgo cardiovascular mediado por cambios en las concentraciones de
HDL y VLDL (37).

No obstante, la relacion existente entre patrones dietéticos y el perfil lipoproteico
avanzado es controvertida (38). Ya que estudios previos observaron que los cambios
lipoproteicos eran principalmente sobre las particulas de LDL. Sujetos alimentados
con una DMet suplementada con frutos secos tuvieron una reduccion del numero total
de particulas LDL, de las concentraciones de LDL de tamafio medio y pequefas, pero
un incremento de las concentraciones LDL grandes (39). Al igual, el consumo de la
DMet tradicional enriguecida con aceite de oliva virgen también se asocié con un
aumento el tamafio de las particulas LDL(40). Aun asi, dichos perfiles estan asociados
a una disminucion del potencial aterogénico y del riesgo de ECV.
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Datos de la cohorte PREDIMED (7447 participantes) demostraron la superioridad de
la DMet para reducir el riesgo de ECV y mortalidad en personas con factores de riesgo
iniciales, pero sin ECV. La intervencion con DMet suplementada con aceite de oliva
virgen extra o frutos secos durante 5 afios, redujo en un 30% la incidencia de muerte
cardiovascular, infarto de miocardio y accidente cerebrovascular, en comparacion con
una dieta control (consejos sobre una dieta baja en grasas)(41). Al igual, dicha
asociacion con la DMet también se ha observado en pacientes con enfermedad
coronaria estable(42) y mortalidad por cardiopatia en poblacion general (43).

En una revisidn sistematica realizada por Sleiman et al. sugieren que la reduccion del
estrés oxidativo y el proceso inflamatorio, asi como la mejora en la sensibilidad a la
insulina; son posibles mecanismos por los cuales la DMet se define como un patrén

dietético protector (44).

Fisiopatologia y posibles mecanismos implicados.

Entre los principales procesos fisiopatoldgicos asociados a la DM2 se encuentran la
glucolipotoxicidad, la activacion de vias inflamatorias, el estrés oxidativo, la disfuncion
endotelial y la disminucion del efecto incretina en las células. Todos estos en su

conjunto contribuyen a la alteracion en la secrecion o accién de la insulina.

Los cambios observados en el perfil glucémico y lipidico ejercidos por la DMet podrian
atribuirse a la variedad e integracibn de los alimentos consumidos, ricos en
compuestos bioactivos. Los componentes bioactivos son un grupo de sustancias no
nutritivas con beneficios para la salud por sus propiedades antioxidantes,
antiinflamatorias y antitrombéticas (45). Entre los compuestos bioactivos se
encuentran los polifenoles, los acidos grasos monoinsaturados (MUFA),
poliinsaturados (PUFA), acidos grasos omega-3, acidos grasos de cadena corta
(AGCCQC), carotenoides, fitoesteroles, tocoferoles, entre otros. Dichos componentes se
pueden encontrar en el aceite de oliva, las frutas, verduras, frutos secos, pescados, el

vino tinto, entre otros alimentos presentes en la DMet (26).
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Uno de los alimentos mejor estudiados es el aceite de oliva debido a la gran variedad
de compuestos bioactivos que presentan como son los polifenoles (al menos 30
compuestos fendlicos como la oleuropeina, hidroxitirosol, flavonoides y lignanos), los
cuales han demostrado mejoras en el metabolismo lipidico (6). Se ha observado que,
a mayores concentraciones de fenoles, se mejoran las proporciones, distribucion y
subclases de las lipoproteinas aterogénicas, disminuyendo los TG y el colesterol LDL
e incrementando el colesterol HDL, mejorando la funcién endotelial (23). También se
ha demostrado eficacia en la prevencion de DM2, al asociarse a una reduccion en la
liberacion de glucosa hepatica y una mayor absorcion de glucosa en los tejidos

periféricos(5,46) disminuyendo los niveles de HbAlc (6,47).

Al igual, estudios in vitro de flavonoides y acidos fendlicos (ejemplos: acidos
clorogénico, ferulico, cafeico y tanico), en su capacidad para inhibir las enzimas a-
amilasa, a-glucosidasa y el transporte de glucosa mediado por SGLT1 dependiente
de sodio; influyen potencialmente en el metabolismo de la glucosa al inhibir la

digestion y absorcidon de carbohidratos (47).

Un estudio realizado por Carnevale et al, en sujetos sanos demostré mejoras en la
glucemia plasmatica posprandial (disminucion de 14mg/dL) con el consumo de 20mg
de oleuropeina (lo que corresponde a 10g de aceite de oliva extra virgen). Este efecto
se asocio por un aumento de las incretinas plasmaticas (péptido similar al glucagon-1
[GLP-1] y GIP) coincidiendo con una disminucion de la actividad de DPP-4, atribuido
a sus propiedades antioxidantes (46). En otro estudio en este caso un metaanalisis
con 13 estudios de cohorte prospectivos también demostré que el consumo de aceite
de oliva ha demostrado mejorar los factores de riesgo metabdlicos en pacientes con
DM2 y en reducir todas las causas de mortalidad, accidente cerebrovascular y eventos

cardiovasculares(48).

Otros alimentos claves de la DMet son las leguminosas, las verduras, frutas, y los
cereales enteros; los cuales son fuentes de fibra soluble. El consumo de estos esta
relacionado con mejoras en el perfil glucémico y lipidico. Un metaanalisis con 165
estudios clinicos aleatorizados reportd que el consumo de 5-10g al dia de fibra
viscosa, disminuye los niveles de LDL-C de 5.5 a 11mg/dL en personas con niveles

previos mayores a 120 mg/dL (49).
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Al igual, se asoci6 con incrementos en los niveles séricos de insulina y péptidos C en
pacientes con DM2 (45). Un posible mecanismo de accion de la fibra dietética es por
su funcién prebidtica, aumentando los &cidos grasos de cadena corta producidos por
el metabolismo de los oligosacéridos y el almiddn resistente, por el microbiota
intestinal. Dichos acido grasos de cadena corta han demostrado inducir saciedad, al

retrasar el vaciamiento gastrico, aumentando la produccién de GLP1 y el péptido-YY

(5).

En relacion con el consumo de frutos secos, una revision reciente sugiere que el
consumo de frutos secos puede tener un papel potencial en la prevenciéon y el
tratamiento de la DM2 (50). Al igual, estudios han demostrado que alimentos con gran
cantidad de proteina de origen vegetal, proveniente de nueces, semillas, legumbres;

tienen efectos favorables en los niveles de LDL-C y colesterol no-HDL (49).

Para finalizar, se observ6 una diferencia entre la adherencia a la DMet y los perfiles
glucémicos segun el sexo asignado. Un ensayo clinico reciente del 2023, observaron
gue las mujeres son mas sensibles a los efectos metabdlicos de una DMet que tenga
un alto indice glucémico que los hombres(51). Por otro lado, distintos estudios han
demostrado que durante la menopausia se producen cambios en la composicidon
corporal, con pérdida de masa magra, acumulacion de masa grasay la redistribucion
del tejido adiposo en el area abdominal. Un estudio con 1102 mujeres evalud la
asociacion entre menopausia y el metabolismo posprandial. Observaron que existe
una asociacion positiva entre el estado posmenopausico con cambios desfavorables
en la composicion corporal, los perfiles sanguineos en ayunas y posprandial (incluidos
los niveles de insulina, HOMA IR, glucosa basal y HbAlc, y la glucemia posprandial),

la dieta, el suefio y el microbioma intestinal (52)

Fortalezas y limitaciones

El presente estudio tiene varias fortalezas. El estudio proviene de una gran cohorte
nacional lo que permitié poder realizar un adecuado emparejamiento entre casos y
controles. Con la muestra resultante fue posible observar una asociacion entre la
adherencia a la DMet y las mejoras en los perfiles glucémicos y lipidicos. En segundo
lugar, se evaluaron los perfiles de lipoproteinas por espectrometria por RMN, lo que

proporciona una vision amplia y detallada del estado metabdlico de nuestros pacientes
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al inicio del estudio. Una limitacidn es el estudio es que solo se tenia informacion de
la ingesta de alimentos al inicio y al final del seguimiento, por lo que se conto6 con los
posibles cambios en los habitos alimentarios que pudieron haber ocurrido con el
tiempo. Finalmente, por la naturaleza del estudio, la capacidad de evaluar causalidad

es limitada.

6 Conclusion

Una mayor adherencia a la DMet se asocido con una mejora en el perfil lipidico
(cambios de las sub-fracciones de lipoproteinas hacia un patron menos aterogénico)
y glucémico de los participantes, lo que podria disminuir el riesgo de complicaciones
cardiovasculares a corto, medio y largo plazo. Se requieren de futuras investigaciones
para obtener una comprension mas profunda de los mecanismos que subyacen a los

efectos beneficiosos de la DMet.
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8 Anexos

Tabla Suplementaria 1. Cuestionario de frecuencia de alimentos de 14 items.

1 ¢ Usa usted el aceite de oliva como principal grasa para cocinar? Si = 1 punto

¢, Cuanto aceite de oliva consume en total al dia (incluyendo el usado para freir, comidas
2 fuera de casa, ensaladas, etc.)? 4 o mas cucharadas = 1 punto

¢, Cuéntas raciones de verdura u hortalizas consume al dia? (las guarniciones o

acompafiamientos = 1/2 racién) 1 racion = 200g. 2 o mas (al menos una de ellas en
3 ensalada o crudas) = 1 punto

¢, Cuéantas piezas de fruta (incluyendo zumo natural) consume al dia? 3omas aldia=1
4 punto

¢,Cuantas raciones de carnes rojas, hamburguesas, salchichas o embutidos consume al
5 dia? (racion: 100 - 150 g). menos de 1 al dia = 1 punto

¢,Cuantas raciones de mantequilla, margarina o nata consume al dia? (porcion individual:
6 12 g) menos de 1 al dia = 1 punto

¢ Cuantas bebidas carbonatadas y/o azucaradas (refrescos, colas, ténicas, bitter)
7 consume al dia? menos de 1 al dia = 1 punto

¢,Bebe usted vino? ¢ Cuanto consume a la semana? 7 0 mas vasos a la semana = 1
8 punto.

¢,Cuantas raciones de legumbres consume a la semana? (1 plato o raciéon de 150 g) 3 o
9 mas a la semana = 1 punto

¢ Cuantas raciones de pescado-mariscos consume a la semana? (1 plato pieza o racion:
10 |100 - 150 de pescado o0 4-5 piezas 0 200 g de marisco) 3 0 mas a la semana = 1 punto

¢, Cuantas veces consume reposteria comercial (no casera) como galletas, flanes, dulce
11 |o pasteles a la semana? menos de 2 a la semana = 1 punto

¢, Cuantas veces consume frutos secos a la semana? (racion 30 g) 3 0 mas a la semana
12 |=1 punto

¢ Consume usted preferentemente carne de pollo, pavo o conejo en vez de ternera,

cerdo, hamburguesas o salchichas? (carne de pollo: 1 pieza o racién de 100 - 150 g) Si
13 |= 1 punto

¢, Cuéntas veces a la semana consume los vegetales cocinados, la pasta, arroz u otros

platos aderezados con salsa de tomate, ajo, cebolla o puerro elaborada a fuego lento
14 |con aceite de oliva (sofrito)? 2 o mas a la semana = 1 punto.
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