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Estudio de los Siete Pajses

1) Prevalencia de enfermedad coronaria:
- Estados Unidos: 4.6%

- Finlandia: 3.4%
SIS 1.1%
- Grecla: 0.5%

2) Mortalidad a 10 anos por enfermedad coronaria:

- Finlandia 45.5 /10,000
- Estados Unidos 42 .4
- Holanda 31.7
- [talia 20.3

- Grecla 6.6



Incidencia de IAM/100.000, 35-64 anos:
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Factores que explican la ¥ riesgo CV en
los paises del Sur de Europa

e Factores genéticos — poco probable
® Habitos de vida - probable

« Dieta Mediterranea

« Actividad Fisica

Se requieren estudios con el mayor grado de
evidencia cientifica



La enfermedad cardiovascular es la principal
causa de muerte al inicio del siglo XXI
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Factores de Riesgo de Aterosclerosis

No modificables Modifiable

FEdad Lipidos
cLDL, cHDL, TG

Hipertension

Genero Diabetes
N Obesidad
Genetica Homocisteiana
Habitos
- Tabaquismo

- Dietas aterogénicas
- Alto consumo de alcohol
- Sedentarismo



El riesgo de enfermedad coronaria depende de
las concentraciones de cLDL y cHDL

(Framingham)
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Kannel WB. Am Heart J 1985;110:1100-1107.



CASOS DE EN EL 2000y
PREVISIONES PARA EL 2030
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La obesidad aumenta el riesgo de

enfermedad cardiovascular

- 3,0 -
= —@— Men (N=84.376)
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Body Mass Index (BMI)

Calle EE y cols. NEJM 1999, 341:1097-105




El sobrepeso aumenta el riesgo de
enfermedad cardiovascular

B Men According to Age (N=313,047; 42,173 deaths)
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B All Women According to Age (N=214,218; 19,144 deaths)
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Adaptado de Adams KF. NEJM 2006




LA EPIDEMIA DEL SIGLO XXI: OBESIDAD




INCLUIDOS LOS NINOS
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Obesidad Abdominal: Diana terapeutica
en el control del riesgo CV

Abdominal Risk factors Coronary
obesity heart disease

Hypertension Dyslipidaemia

Type 2 diabetes

Management of risk
Treating the Treating the of coronary heart
cause? complications? disease




Sobrepeso y enfermedad cardiovascular

Sindrome
Metabolico

FRCV

.. Subyacentes Diabetes

l Enfermedad Cardiovascular

m Tabaco PEENENG I}-Iist. Famil.+




Suma de factores atherogénicos:
Efecto multiplicador sobre riesgo CV

Hipertension
(SP 195 mmHgQ)

Tabaco

Colesterol
(300 mg/dL)



El tratamiento de los
factores de riesgo
cardiovascular puede
retrasar la progresion de
la aterosclerosis y la
“=.aparicion de sus
" principales
manifestaciones clinicas:
los eventos
cardiovasculares
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Mediterranean Diet Pyramid

A dontenporary approach to delichans, healthy eating

LAS MEJORES ARMAS
CONTRA LA
ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR:
DIETA Y EJERCICIO
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Caracteristicas de la Dieta Mediterranea

e Aceite de Oliva, fuente principal de grasa

« Abundantes productos vegetales
cereales (pan, pastay arroz)
Verduray Fruta fresca
Legumbres
Frutos Secos
Hierbas aromaticas y especies
e Ingesta frecuente de pescado y marisco
e Consumo moderado de vino
« Consumo mod-bajo de carne y derivados
 Bajo consumo de leche, derivados

azucares refinados



ACEITE DE OLIVA




TYPES OF OLIVE OIL

oLives '—>  Phenolic
Compounds

LEAF REMOVAL

WASHING

CRUSHING-MILLING

PASTE MALAXATION

PRESSURE OR
CENTRIFUGATION
OLIVE
POMACE VIRGIN OLIVE OIL
Refination High phenolic content

Pomace olive oil

Low phenolic content
(10-30 mg/Kg)

(150-350 mg/Kg)

Refination Refined olive oil

Phenolic content (0-5 mg/kg)

Mixture

Common olive oil

Low phenolic content
(10-70 mg/Kg)



UN Universidad de Navarra WWwWw.unav.es

Cases (171) Controls (171)
Age (mean) 61.7 61.4
Gender (% male) 81 81
Education (% 12 or less) 72 4

Married (%) 79 76
Current smokers (%0) 40 23
HBP history (%) 42 30
Diabetes history (%0) 16 8
High Blood cholest. (%0) 19 11
BMI (mean) 27.7 27.3
METS-h-wk (mean) 31.5 34.5




1. OLIVE OIL and MYOCARDIAL INFARCTION

Controls/cases Median intake
Quintile (g/day)




1. OLIVE OIL and MYOCARDIAL INFARCTION
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Energy-adjusted olive oil consumption

Ajusted for high blood cholesterol, diabetes, HBP, smoking, BMI, METS-h-wk, educational level, marital
status, occupational level, % SFA, % transFA, Folate, Glycemic load, ethanol and fibre.




1. ACEITE DE OLIVA TRAS UN INFARTO DE MIOCARDIO

Olive oil

Baseline Bm 42 m

M Regularly
B Often

Sometimes
Never " Never/sometimes  Often Regularly

|



Olive Oil and Reduced Need
for Antihypertensive Medications

L. Aldo Ferrara, MD; A. Sonia Raimondi, MD; Lucia d’Episcopo, RD;

Lucio Guida, MD; Antonio Dello Russo, MS: Teodoro Marotta, MD, PhD
23 hypertensive patients- CROSS OVER Arch Intern Med 2000;160:837-42
MUFA: Extra virgin Olive oil 6 months

PUFA: Sunflower oil 6 months
Drug dosage

160 W BASELINE 0 - |
140 B MUFA 0 - 4
120 - 0 PUFA -
100 - % € -20 A
80 7 2 -30 -
60 - <
40 - 2 40 -
20 - -20 B MUFA
- [
0 60 PUFA

SBP DBP



Frutos secos



RR of fatal CHD according to nut consumption

Relative risk (adjusted)
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0,6

0,4

0,2

A

Adventist Health

Study 1992

lowa Women'’s

N
N

R

\ S

S—

Health Study 1993

Nurses’ Health
Study 1998

Physicians’
Health Study 2002

0 1-2/mo  3-4/mo  1-4/wk
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Frutos Secos:
El total es mejor que las partes

h AG insaturados EY
Fibra
> Proteinas
Vitaminas
Antioxidantes T

_ Fitosteroles B



Efectos de varios frutos secos sobre el

LDL-colesterol*

ALMENDRAS (N = 243) 4

AVELLANAS (N =30) l

MACADAMIIAS (N = 47) '

CACAHUETES (N = 79) !

PECANAS (N = 33) !

PISTACIOS (N = 25) !

NUECES (N = 135) v

GLOBAL (N =592) .

*Media — Diferenecias de tratamiento e Intervalo de Confianza del 95%



WINE AND THE




Riesgo Relativo de Mortalidad Global en Relacion
con el Consumo Total de Alcohol

1.4
Bepedores cervezay
licores

1.24
@©
=
T
&
g 1.0-— lllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll 7 |
% Bepedores (1-30% vino)
7 Bepedores (>30% vino)
= 084
I
o)
=

0.6 L

0.4 I I I I :

0 1-7 8-21 22-35 >35
Consumo de Alcohol, copas/semana

El riesgo relativo se enrasa a 1.00 para los
no bebedores (<1 copa/semana) Ann Intern Med 2000



Riesgo Relativo de Muerte por Enfermedad Coronaria (CHD)
y Cancer (dcha) en relacion con la ingesta total de alcohol
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=== Non-wine drinkers
=== \Nine drinkers

Ann Intern Med 2000



Relative Risk of Myocardial Intarction
IN 38,077 Healthcare Professionals from the
United States
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0 g/day 0.1-9.9 g/day 10.0-14.9 g/day >15.0 g/day

*p<0.14; **p<0.04; **p<0.001 compared
to controls New Engl J Med 2003



Riesgo relativo de Infarto de Miocardio
en 38.077 Sanitarios de Estados Unidos

—
\
I
E—
I
—s‘,!
H!
D

0 g/dia 0.1-9.9 g/dia 10.0-14.9 g/dia >15.0 g/dia

*p<0.14; **p<0.04; **p<0.001 comparado
con los contro les

New Engl J Med 2003



Total Ml

ALCOHOL CONSUMPTION AND RISK OF
CORONARY HEART DISEASE

160+
140-
120+
100+
80+
60+
40-
20+
0_

0.1-49 50-99 10.0-14.9 15.0-29.9 30.0-49.9 > 5@/day

11,711 men with hypertension. Follow-up 4 years

Mukamal KJ, et al., Ann Intern Med 2007; 146:; 10-19
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Risk for Ischemic Stroke in 38,156
Male Health Professionals

0/d/w

1-2 drink d/w

>309/day
3-4 drink d/w > 5 drink d/w

Mukamal, et al, Ann Intern Med 2005



Relative risk of total mortality and alcohol intake in overall population (A)
and in women (B) and men (C) in the United States, Europe, and other
countries (Australia, Japan, and China)

* A J-shaped relationship between
alcohol and total mortality was
confirmed in both men and women.

» Consumption of alcohol, up to 4
drinks per day in men and 2 drinks
per day in women, was inversely
associated with total mortality.
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» The inverse association OH | :
consumption / mortality in women rion
disappeared at doses lower than in
men.
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FRUTAS, VERDURAS Y
ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR




EFFEC

Fiber {g/d) from"
Fruit
Vegetables
Cereal

Magnesium [g'd)

fromt
Fruit
Vegetables
Cereals
Dairy

Othert

S OF NUTRI

IONAL FAC

ON BLOOD PRESSURE

Nurses’ Health Study: 41,541 female nurses followed for 4 years

Systolic {mm Hg)

Coefficient SE

—-0.133
-0.036
—0.017

0.019
0.017
0.034

—9.46
1.63
-1.10
3.06
-4.26

L2

=1 I;|_

0
8

N =

oo 0 M
o~

0 =

ORS

Diastolic (mm Hg)

Coefficient SE

-0.079
-0.037
—0.082

0.013
0.012
0.023

S.24
058
—-2.24
A 1.091
<.0001 -3.63

2.058
1.22
1.54
1.28

0.55

<.0001

"Model includes age, (age)®, body mass index, alcohol intake, energy intake, and fiber from different
sources (added simultaneously).
tModel includes age, (age)’, body mass index, alcohol intake, energy intake, and magnesium from
different sources (added simultanecusly).
tCoffee, nuts, meat, and fish contributed most of magnesium in this category.

Hypertension 1996;27:1065



Mean levels of selected variables adjusted for age and sex
of people who died and survived during follow up

Deaths
Coronary heart Other Survivors

Dietary intake/day disease (n=473) (n=891) (n=3769) P
Vegetables (g) 339 343 340 0.90
Fruit (g) 96 97 113 <0.001
Berries () 16.3 15.0 16.5 0.19
Sweetened juices and jams (Q) 35.4 36.0 39.0 0.15
Apple (g) 35.5 39.4 43.5 0.02
Onion (g) 3.54 3.57 3.84 0.05
Flavonoids (mg) 3.73 3.74 4.10 <0.001
Bcarotene (mg) 1.83 1.86 2.06 0.03
Vitamin E (mg) 7.39 7.36 7.68 0.03
Vitamin C (mg) 7.2 75.9 81.4 0.001
Fiber (g) 28.2 28.7 29.0 0.35
Saturated fatty acids (g) 65.6 64.2 61.6 0.002
Monounsaturated fatty acids (g) 36.6 36.3 35.2 0.06
Polyunsaturated fatty acids (g) 7.49 7.60 7.78 0.335
Polyunsaturated: saturated fat radio (%) 12.7 12.8 13.7 0.005
Energy (MJ) 11.1 10.9 10.9 0.49

Knekt, P. et al. BMJ 1996; 312: 478-481



Adjusted Relative Risk

RR of CVD according to consumption of legumes

\ = p=002 (CVD)

W p=0.002 (CHD)

1,2
1,0 T e———
_\= s
-
0,8
0,6
0,4
0,2
< 1/week 1/w 2-3/w >A4/\W

Freguency of legume consumption

NHANES |
9632 M & W
Follow-up 19 years

Arch Intern Med
2001:161:2573-8.



PESCADO Y ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR

"-_

PESCADO AZUL PESCADO BLANCO



A. grasos Poliinsaturados Omega 3

-

. Baja tasa de enfermedad cardiovascular
en los esquimales




Acido grasos Omega 3

GISSI-Prevenzione Trial

»11.300 pacientes con un infarto de miocardio
reciente, que se aleatorizaron a:
Aceite de pescado 1 g/d (n=2836), Vitamina E 300
mg/d(n=2830), ambas (n=2830) or ninguno (control,
n=2828)
*Seguimiento medio 3.5 anos
*Reduccion en el brazo de aceite de pescado:

« 20% mortalidad total

« 30% eventos cardiovasculares

« 45% muerte subita

I ancet 1090 5R4- 447-4855



Mortalidad y consumo de pescado

Total Mortality Sudden Death

e

w-3 PUFS

w3 PLUFA Control

Probability
Probakbility
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Insuficiencia cardiacay consumo de pescado

Tung ar Othar Baked or Brolled Fish
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Caballa
Salmonete
Sardina
Salmon

Atun

Anchoa
Pescado Blanco

20:5 + 22:6n-3
3.7
2.6
1.7
1.5
1.2
1.0
0.3-0.9



La epidemia de sedentarismo
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Cumulative Mortality According to Year of Follow-up
and Distance Walked per Day
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La Jerarquia de la Evidencia Cientifica para
Cuestiones Terapeuticas

Ensayos clinicos grandes grupos de
poblacién Meta analisis
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RISK OF ALL CAUSE MORTALITY ASSOCIATED WITH A
TWO-POINT INCREASE IN ADHERENCE SCORE FOR THE
MEDITERRANEAN DIET

tudy Relative risk Weight  Relative risk
(95% CI) (%) (95% CI)

Trichopoulou et al 1995%! 0.48 0.69 (0.48 to 0.99
Kouri-Blazos et al 1999%2 0.31 0.79 (0.50to 1.25
Lasheras et al 2000"> 0.11 0.48 (0.22 to 1.02
Trichopoulou et al 2003"* 2.53  0.75 (0.64 t0 0.87
Knoops et al 2004 "> 10.84
17.97
4.78

Trichopoulou et al 2005%°

Lagiou et al 2006"/

Mitrou et al 2007 (women)*!!

otal

29.78 0.93 (0.91t0 0.95
100.00 0.91 (0.89t0 0.94

-
—-
|
—-
Mitrou et al 2007 (men)*!! -.- 33.20
. ]
.

1 5

Increased

Sofi, F. et al. BMJ 2008;337:a1344




RISK OF MORTALITY BY CARDIOVASCULAR DISEASES
ASSOCIATED WITH A TWO-POINT INCREASE IN THE
ADHERENCE SCORE FOR THE MEDITERRANEAN DIET

tudy Relative risk Weight Relative risk
(95% CI) (%) (95% ClI)

Trichopoulou et al 2003%4
Knoops et al 2004 %>

5.90 0.82 (0.69t0 0.97
14.34 0.84 (0.76 to 0.94

Mitrou et al 2007 (women)"!!

otal

31.93 0.93 (0.881t0 0.99
100.00 0.91 (0.87 to 0.95

—
-

Mitrou et al 2007 (men)*1? -.— 47.83 0.92 (0.89t0 0.96
_._

0.1 0.2 0.5 1 5

Reduced Increased

Sofi, F. et al. BMJ 2008;337:a1344



Department of Haalth and Human Services
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WOMEN'S HEALTH o0 Www.nhlbi.nih/whi

WOMEN’S HEALTH INITIATIVE DIETARY MODIFICATION TRIAL
48,835 WOMEN (3,455 events): 8.1-yr follow-up

LOW-FAT DIET APPROACH
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JAMA 2006;295;655




" WOMEN'S HEALTH IN www.nhlbi.nih/whi

15
12,5
10
7,5
5

2,5
0 ] L_

-2,5 InteFvention Control
-5

-7,5
-10
-12,5
-15




Within-group changes

Changes (% energy) in

TOTAL FAT, SFA, MUFA, PUFA

% Energy

*
% *
I |

EBTOTAL

*

B SFA

8 MUFA
e (I

* *

MeDiet + VOO

MeDiet + Nuts

Control

Zazpe et al, 2008; J Am Diet Assoc



Dieta Mediterranea,Factores de Riesgo y
Complicaciones Cardiovasculares tras un Infarto:
Informe del Lyon Diet Study

— Ensayo clinico aleatorizado sobre los efectos de una dieta tipo
mediterranea en un grupo de 605 pacientes que hablan sufrido un
Infarto de miocardio

— Dieta mediterranea suplementada con una margarina rica en acido
a-linolénico (n= 303)

— Dieta del Estadio I de la Asociacion Americana de Cardiologia (n=
302)

— 46 meses

(Circulation, 1999; 99: 779-785)



Variables finales
en los 2 Grupos

Control Experimental
Numero Ratio* Numero Ratio Risk Ratio p
(95% Cl)

Variables Finales Primarias
Mortalidad cardiaca 19 1.37 6 0.41 0.35(0.15-0.83) 0.01
IAM no fatal 25 2.70 8 0.83
Total variables finales 44 4.07 14 1.24 0.28(0.15-0.53) 0.0001
Muertes no cardiacas 5 0.36 8 0.54
Muertes por cualquier causa 24 1.74 14 0.95 0.44(0.21-0.94) 0.03
Variable finales secundarias
Angina Inestable 24 6
Insuficiencia cardiaca 11 6
AVC 4 0
Total Variables secundarias 46 4.96 13 1.35
Total Variables

90 9.03 27 2.59 0.33(0.21-0.52) 0.0001

* Ratio por 100 pacientes por afio de seguimiento

(de Lorgeril et al . Circulation, 1999)
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Objetivos (1)
Variables Finales

* \Valorar los efectos de una intervencion dietética (ID)
personalizada con dos intervenciones: DTM + AOVE y DTM
+ FS sobre la incidencia de complicaciones
cardiovasculares mayores en pacientes con un alto riesgo
de padecer una enfermedad cardiovascular

* \Valorar los efectos de la ingesta controlada de vino tinto
sobre la incidencia de enfermedades cardiovasculares
mayores en pacientes con alto riesgo vascular

*\/alorar los efectos de una ID personalizada con una DTM +
AOVE y DTM + FS sobre otras enfermedades y desenlaces



Objetivos (II)
Marcadores Intermedios de Riesgo

*\alorar los efectos de una ID personalizada con
DTM + AOEV Yy DTM + FS y del consumo de vino
sobre variables relacionadas con la aparicion de
arteriosclerosis: Peso, Indice de Masa Corporal,
Perfil lipidico, Oxidacion lipidica y del DNA,
Vitaminas séricas, Homocisteina, P. inflamacion
vascular y Coagulacion

*|dentificar los sujetos con determinadas
caracteristicas fenotipicas o genotipicas que mejor
se benefician de una Dieta de tipo Mediterraneo



Seleccion de los Pacientes

Varones 55- 80 a. Mujeres 60 - 80 a. con:

* Diabetes mellitus (tratados o glucemia > 126 mg/dl,
glucemia al azar > 200 mg/dl con sintomas o Tests
TOG > 200 mg/dl)

0O gque reunan factores de riesgo:
* Tabaquismo ACTIVO
* Hipertension arterial (> 140/90 mm Hg)
°*| DL-colesterol > 160 mg/dl
* HDL -colesterol < 40 o 45 mg/dl en varones o mujeres
®* Sobrepeso u Obesidad (IMC > 25 Kg/m?)
* Historia familiar cardiopatia iISsguémica precoz



Tamano de muestra
Y Aleatorizacion

7,200 gzrilelgzeinias




Med Diet Intervention

®* Group sessions every 3 months A VR, e Pk pretasct aics 4 >

menos de | vez por semana

patatas de bolsa y similares
® Detailed information on Med diet f‘ g:’;?z T —

;‘“@ minimo 3 veces por semana

° Seas O n al S h O p p I n g I I Sts &) Rl - i fo{muc‘ienf::;a::nu;u;ror frecuencia

Leche, yogurt y queso o/ ) o< < ,aves y/o conejo que carnes rojas

a diario £ /! "y Cames rojas, embutidos u
- \ ‘t ﬁ}é"" otras carnes procesadas

mdximo 1 vez por semana

J) “/\ Leg jurnbres

minimo 3 veces por semana

* Meal plans

®* Cooking recipes

f
Fruta

* |[nformation on olive oil, walnuts, ' B ) ke
hazelnuts and almonds x

®* Free provision of olive oil or nuts Farndceos//

incluir en todas,
las comidas del dia

® Personal advice and consultation
--»éa&*

Low Fat Intervention

®* Group sessions every 3 months - Information on low Fat Diet

e Seasonal shopping list, meal plans and cooking recipes

® Personal advice and consultation



Intervencion Dietética

Mantequillas, bebidas azucaradas

2 I n fO rm aC | é n d etal | ad a d e I a DTM bolleria industrial, nata, platos prec-acinc:_dos ;‘.__-'__
menos de 1 vez por semana

patatas de bolsa y similares
. =
® Lista de compra adapatada ..é[\ f’df?? i), rescado: o maicos
", minimo 3 veces por semana
&

1 en forma de pescado azul

2 Men U S d e U n a S em an a (C O m | d aS _{_ Consuma con mayor frecuencia
cenas) Hecheiyoauty Sesol R D Camen oo enbundon s
Y S G N oo oceece
® |nstrucciones sobre eleccion y e L G
. s 2 Verduras y hortalizas . > : 7
conservacion de los alimentos 200 més raciones o di 2 g , Fruta

(1 como minimo cruda) . i ¢\ 2-3 piezas al dia
K\ (incluyendo zumos naturales)

®* Informacion sobre aceite de oliva
y frutos secos

Farindceos
incluir en todas

* Entrega Aceite y Frutos Secos los cormidas del dig

® Refuerzo individual

Grupo Control

* Informacion sobre Dieta Baja en todo tipo de grasa (animal o vegetal).

* | ista de compra adaptada, menus semanales, informacion sobre productos bajo en
grasa

®* Entrega de alimentos bajos en grasa (rotatoria) u otro tipo de regalos



Valoracion de los Pacientes

Examen basal

Controles anuales

C. Inclusion-exclusion

X

C. General

X

C. Seguimiento

C. Frecuencia Dietética

Encuesta de 14 puntos

C. Actividad Fisica

Electrocardiograma

Analisis de Sangre*

Analisis de Orina

XXX X[ XXX

XX XX [ XXX

XX XIX[X| X |X

XXX X[ XXX

Muestras unas de los pies

- Pruebas especificas
- Valoracion cumplimento de
la intervencion

Bl X X | X | X[ X|X|X



Pruebas Grado Cumplimiento
(muestra aleatoria de 1.200 sujetos)

*Tirosol e hidrotirosol en orina

*Composicion de acidos grasos en
plasma (acidos oleicos y a-linolenico)

’Polifenoles totales en orina
sResveratrol en orina

sAlcoholuria



VARIABLES FINALES PRIMARIAS

e Muerte cardiovascular
e |Infarto de miocardio no-fatal
e AVC no-fatal

VARIABLES FINALES SECUNDARIAS

« Muerte por cualquier otra causa

« Angina que obliga atécnicas de revascularizacion
e Insuficiencia cardiaca

 Diabetes

e Cancer



Adherence to
Mediterranean Diet

Quantitative score (14 points)

3asellne Simoenun DITIENENCGE:

Meaan (SD) M2zan (SD) M2zan (SD) )=

Low-fat Diet 10) ol el e 025 e e 03530

Med Diet + Olive Oil ALl I e 0) sl < (01001

Med Diet + Nuts S AL 1AL S AL £80 1057 <0001

*Paired T
Med diet: Mediterranean Dié

Ann Intern Med 2006:145:1-11



OBJECTIVELY MEASURED COMPLIANCE

Baseline versus 3-month follow-up

Urinary Hydroxityrosol
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Baseline| 3-mo

Olive (n=97)

Baseline| 3-mo

Nuts (n=86)

Baseline | 3-mo

Control (n=72)




OBJECTIVELY MEASURED COMPLIANCE

Baseline versus 3-month follow-up

0,3

p<0.01

0,2

0,15 -

0,1 -

Alpha linolenic acid

0,05 -




160 -

155 -

150 -

145 -

Mean, Cl 95%
Basal versus 3-month follow up

R I R R I I R R R

p<0.001
p<0.001

R T I R I R R

140 -

Baseline 3-month Baseline 3-month Baseline 3-month

OLIVE OIL (n=257 NUTS (n=258 LOW FAT (n=257




(Mean, Cl 95%)
Basal versus 3-month follow up

88 -
86 -
84 -
82 -
80 -

78 -

Baseline 3-month ) Baseline 3-month . Baseline 3-month

OLIVE OIL (n=257) NUTS (n=258) LOW FAT (n=257)




PREDIMED TRIAL: 3-m Changes

® MeDiet (+ Virgin Olive oil)
MeDiet (+Nuts)
E CONTROL

HOMA (x10) Glucose change (mg/dl) Insulin change (pmol/L)

Ann Intern Med 2006:145:1-11



225
220
215
210
205

200

Mean, Cl 95%
Basal versus 3-month follow up

BV

i T I R R A

Baseline 3-month Baseline 3-month Baseline 3-month

OLIVE OIL (n=257 NUTS (n=258 LOW FAT (n=257



Mean, Cl 95%
Basal versus 3-month follow up

OLIVE OIL (n=257 NUTS (n=258 LOW FAT (n=257




Mean, Cl 95%
Basal versus 3-month follow up

L e ————————————————————@———@Dn R I ] PR I R R R

L— . . . ——p<0—001————————————————— PP EEEEEY D

OLIVE OIL (n=257 NUTS (n=258 LOW FAT (n=257




PREDIMED TRIAL: 3-m changes

>

[ | Mediterranean-style diet with virgin olive oil
B Mediterranean-style diet with mixed nuts
[ Low-fat diet
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Ann Intern Med 2006;145:1-11



PREDIMED TRIAL: 3-m changes

Mediterranean-style diet with virgin olive oil
B Mediterranean-style diet with mixed nuts
[ Low-fat diet
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Ann Intern Med 2006;145:1-11
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Effects on
body weight

Changes in body weight after 1 year

L=y Edl PIIErENce

Mzan (SD) M2zan (SD) )=

Low-fat Diet A 1) e 2+ 35 01072

Med-Diet + Olive OIl 10) o0 B 2o A (o) ur o) < (01001

Med-Diet + Nuts G £ 1L 2oy o+t o 0)10)25)

*Paired T test
Med-Diet: Mediterranean Dié



1-year assessment

BODY MASS INDEX

5asellne: 1=\EE DITIENENGE:!

Mean (SD) Mzan (SD) Mzan (SD) €)=

Low-fat Diet 501044 340 A S LY

Med-Diet + Olive OIl Tl ar ), 4+ 3. S L8l <0001

Med-Diet + Nuts 7+ 3. 6+ 3! 2+ 1.3 0,037

*Paired T test
Med-Diet: Mediterranean Dié



1-year assessment

WAIST CIRCUMFERENCE

SEINE l=year; DIIENENCE:

M2an (SD) M2zan (SD) M2zan (SD) £)*

Low-fat Diet 99471089 2 110F Q) 10} QL)
Med-Diet + Olive Oil 2+ 10} o4 9. T e &) 0)10)0)41

Med-Diet+ Nuts 9+ 100 re)urih0)] 1NN H6.8 < 01001

*Paired T test
Med-Diet: Mediterranean Diét



PREDIMED STUDY FLOW CHARD

Assessed for eligibility
(n = 1487)

Did not meet inclusion criteria (n=101)
Declined to participate (n=72)

Felt unable to change diet (n=21)
Other reasons (n=29)

l . i

Evaluable participants at Evaluable participants at baseline Evaluable participants at
baseline Med-diet with Virgin Med-diet with Mixed Nuts baseline Control Group
Olive Qil (n=419) (n = 423) (n = 422)
Developed stroke (n=1) Did not tolerate nuts (n=2) Ricaliromicancemnin=t)
Biles] (e eEnEEr (el Died from cancer (n=1) Died from acute coronary
g fo”ow_ué (n=)7) »| Acute coronary event (n=1) »| event (n=2)
Other reasons (n=1) Declined follow-up (n=6) Developed stroke (n=1)
Other reasons (n=2) Declined follow-up (n=12)
v v v
Evaluable participants at 1 Evaluable participants at 1 Evaluable participants at 1
year (n=409) year (n=411) year (n=404)

, =
American Heart
Associatione

Salas-Salvaddé J et al. Arch Int Med 2008



BASELINE AND 1-YEAR PREVALENCE OF
METABOLIC SYNDROME BY DIET ASSIGNMENT

()]
ol

Prevalence (%)
(0] ol o
o ol o
] ]

IEN
ol

N
o

MedDiet+VOO MedDiet+Nuts Control

®m Baseline = l-year

MedDiet, Mediterranean diet; VOO, virgin olive oil.
Salas-Salvado J et al. Arch Int Med 2008



CONCLUSIONES

* Mediante una intervencion adecuada pueden mejorarse los
habitos alimentarios de los pacientes. El grado de
cumplimiento ha sido excelente

®Tras 1 ano de Intervencion con una dieta mediterranea
suplementada con aceite de oliva se ha apreciado una
reduccion significativa en el peso, indice de masa corporal y
perimetro abdominal, como medida de la grasa visceral

®*A los 3 meses y al ano se ha apreciado una reduccion
significativa de las presiones arteriales de los pacientes
tratados con dieta mediterranea suplementada con aceite y
frutos secos



CONCLUSIONES

°En los grupos de dieta mediterranea suplementada con

aceite de oliva virgen se ha apreciado una reduccion
significativa de la glucemia, un Incremento de Ila
sensibilidad a la insulina, un aumento significativo del
HDL -colesterol y una reduccion del LDL colesterol a los 3
meses de intervencion

°La dieta mediterranea suplementada con aceite de oliva

ejerce, ademas, un efecto antiinflamatorio significativo en
sujetos con alto riesgo vascular gue se manifiesta por
reduccion en la expresion de moléculas de adhesion
linfocitarias y monocitarias, y en la concentracion de
marcadores solubles predictivos de arteriosclerosis



i ACIONSSEY OS“FACTORES
DE RIESGO VASCULAR MEDIANTE UN
MODELO DE ALIMENTACION SALUDABLE
DEBERIA RETRASAR LA PROGRESION DE
LA ARTERIOSCLEROSIS Y LA APARICION DE
SUS MANIFESTACIONES CLINICAS
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