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Estudio de los Siete Países

1) Prevalencia de enfermedad coronaria:
- Estados Unidos: 4.6%
- Finlandia:           3.4%
- Italia:                  1.1%
- Grecia:               0.5%

2) Mortalidad a 10 años por enfermedad coronaria:
- Finlandia                    45.5 / 10,000
- Estados Unidos   42.4
- Holanda              31.7
- Italia                      20.3
- Grecia                         6.6



Incidencia de IAM/100.000, 35-64 años: 
1985-94
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Factores que explican la Factores que explican la ↓↓ riesgo CV en riesgo CV en 
los países del Sur de Europa los países del Sur de Europa 

Factores genéticos Factores genéticos –– poco probablepoco probable
Hábitos de vida Hábitos de vida -- probableprobable
•• Dieta Dieta MediterráneaMediterránea
•• Actividad FísicaActividad Física

Se requieren estudios con el mayor grado de Se requieren estudios con el mayor grado de 
evidencia científicaevidencia científica



LAS MEJORES ARMAS
CONTRA LA

ENFERMEDAD 
CARDIOVASCULAR:
DIETA Y EJERCICIO



Características de la Dieta Mediterránea
• Aceite de Oliva, fuente principal de grasa
• Abundantes productos vegetales

cereales (pan, pasta y arroz)
Verdura y Fruta fresca
Legumbres
Frutos Secos
Hierbas aromáticas y especies

• Ingesta frecuente de pescado y marisco
• Consumo moderado de vino
• Consumo mod-bajo de carne y derivados
• Bajo consumo de leche, derivados

azúcares refinados



ACEITE DE OLIVAACEITE DE OLIVA



1. OLIVE OIL and MYOCARDIAL INFARCTION

Energy-adjusted olive oil consumption
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Frutos secos
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RR of fatal CHD according to nut consumptionRR of fatal CHD according to nut consumption
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WINE AND THE 
CARDIOVASCULAR SYSTEM
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Riesgo Relativo de Muerte por Enfermedad Coronaria (CHD)
y Cancer (dcha) en relación con la ingesta total de alcohol
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La Jerarquía de la Evidencia Científica para 
Cuestiones Terapéuticas

La Jerarquía de la Evidencia Científica para 
Cuestiones Terapéuticas

Ensayos clínicos grandes grupos de 
población - Meta-análisis

Ensayos clínicos grandes grupos de Ensayos clínicos grandes grupos de 
población población -- MetaMeta--análisisanálisis

Ensayos clínicos aleatorizadosEnsayos clínicos aleatorizadosEnsayos clínicos aleatorizados

Estudios controlados no aleatorizadosEstudios controlados no aleatorizadosEstudios controlados no aleatorizados

Estudios de cohorteEstudios de cohorteEstudios de cohorte

Casos - ControlesCasos Casos -- ControlesControles
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RISK OF ALL CAUSE MORTALITY ASSOCIATED WITH A 
TWO-POINT INCREASE IN ADHERENCE SCORE FOR THE 

MEDITERRANEAN DIET

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



Dieta Mediterránea,Factores de Riesgo y Dieta Mediterránea,Factores de Riesgo y 
Complicaciones Cardiovasculares tras un Infarto: Complicaciones Cardiovasculares tras un Infarto: 

Informe del Informe del LyonLyon DietDiet StudyStudy

DiseñoDiseño
–– Ensayo clínico aleatorizado sobre los efectos de una dieta tipo Ensayo clínico aleatorizado sobre los efectos de una dieta tipo 

mediterránea en un grupo de 605 pacientes que mediterránea en un grupo de 605 pacientes que habÍanhabÍan sufrido un sufrido un 
infarto de miocardioinfarto de miocardio

Grupos de IntervenciónGrupos de Intervención
–– Dieta mediterránea suplementada con una margarina rica en ácido Dieta mediterránea suplementada con una margarina rica en ácido 
αα--linolénicolinolénico (n= 303)(n= 303)

–– Dieta del Estadio I de la Asociación Americana de Cardiología (nDieta del Estadio I de la Asociación Americana de Cardiología (n= = 
302) 302) 

SeguimientoSeguimiento
–– 46 meses46 meses

((CirculationCirculation, 1999; 99: 779, 1999; 99: 779--785)785)



Variables finales Variables finales 
en los 2 Gruposen los 2 Grupos

 Número Ratio* Número Ratio Risk Ratio
(95% CI) 

p

Variables Finales Primarias  
Mortalidad cardiaca 
IAM no fatal 
Total variables finales  
Muertes no cardiacas 
Muertes por cualquier causa 
Variable finales secundarias 
Angina Inestable 
Insuficiencia cardiaca 
AVC 
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(de (de LorgerilLorgeril et al . et al . CirculationCirculation, 1999), 1999)



PREGUNTAS



Efectos de la Dieta tipo Mediterránea 
en la Prevención Primaria de la 

Enfermedad Cardiovascular
(PREDIMED)

Efectos de la Dieta tipo Mediterránea Efectos de la Dieta tipo Mediterránea 
en la Prevención Primaria de la en la Prevención Primaria de la 

Enfermedad CardiovascularEnfermedad Cardiovascular
(PREDIMED)(PREDIMED)



Objetivos (I) Objetivos (I) 
Variables FinalesVariables Finales

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

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

•• Valorar los efectos de una ID personalizada con una DTM + Valorar los efectos de una ID personalizada con una DTM + 
AOVE y DTM + FS sobre AOVE y DTM + FS sobre otras enfermedadesotras enfermedades y desenlacesy desenlaces



Objetivos (II)Objetivos (II)
Marcadores Intermedios de RiesgoMarcadores Intermedios de Riesgo

••Valorar los efectos de una ID personalizada con Valorar los efectos de una ID personalizada con 
DTM + AOEV y DTM + FS y del consumo de vino DTM + AOEV y DTM + FS y del consumo de vino 
sobre variables relacionadas con la aparición de sobre variables relacionadas con la aparición de 
arteriosclerosis: arteriosclerosis: Peso, Índice de Masa Corporal, Peso, Índice de Masa Corporal, 
Perfil lipídico, Oxidación Perfil lipídico, Oxidación lipídicalipídica y del DNA, y del DNA, 
Vitaminas séricas, Homocisteína, P. inflamación Vitaminas séricas, Homocisteína, P. inflamación 
vascular y Coagulaciónvascular y Coagulación

•• Identificar los sujetos con determinadas Identificar los sujetos con determinadas 
características características fenotípicas o genotípicasfenotípicas o genotípicas que mejor que mejor 
se benefician de una Dieta de tipo Mediterráneose benefician de una Dieta de tipo Mediterráneo



Selección de los PacientesSelección de los Pacientes

Varones 55Varones 55-- 80 a. Mujeres 60 80 a. Mujeres 60 -- 80 a. con:80 a. con:
•• Diabetes mellitus (tratados o glucemia Diabetes mellitus (tratados o glucemia >> 126 126 mgmg/dl, /dl, 

glucemia al azar glucemia al azar >> 200 200 mgmg/dl con síntomas o /dl con síntomas o TestsTests
TOG TOG >> 200 200 mgmg/dl)  /dl)  

o que reúnan o que reúnan TRES o másTRES o más factores de riesgo:factores de riesgo:
•• Tabaquismo ACTIVOTabaquismo ACTIVO
•• Hipertensión arterial (Hipertensión arterial (>> 140/90 mm 140/90 mm HgHg))
•• LDLLDL--colesterol colesterol >> 160 160 mgmg/dl/dl
•• HDLHDL--colesterol colesterol << 40 o 45 40 o 45 mgmg/dl en varones o mujeres/dl en varones o mujeres
•• Sobrepeso u Obesidad (IMC Sobrepeso u Obesidad (IMC >> 25 25 KgKg/m/m22))
•• Historia familiar cardiopatía isquémica precozHistoria familiar cardiopatía isquémica precoz



TamañoTamaño de de muestramuestra
Y AleatorizaciónY Aleatorización

7,500 7,500 participantesparticipantes

DietaDieta
MediterráneaMediterránea

++DietaDieta BajaBaja
En En Grasa Grasa 

DietaDieta
MediterráneaMediterránea

++

n= 2,500n= 2,500n= 2,500 n= 2,500n= 2,500n= 2,500 n= 2,500n= 2,500n= 2,500



Intervención DietéticaIntervención Dietética

•• Información detallada de la DTMInformación detallada de la DTM

•• Lista de compra Lista de compra adapatadaadapatada

•• MenusMenus de una semana (comidas de una semana (comidas 
y cenas)y cenas)

•• Instrucciones sobre elección y Instrucciones sobre elección y 
conservación de los alimentosconservación de los alimentos

•• Información sobre aceite de oliva Información sobre aceite de oliva 
y frutos secosy frutos secos

•• Entrega Aceite y Frutos SecosEntrega Aceite y Frutos Secos

•• Refuerzo individualRefuerzo individual

Grupo ControlGrupo Control
•• Información sobre Dieta Baja en todo tipo de grasa (animal o vegInformación sobre Dieta Baja en todo tipo de grasa (animal o vegetal).etal).

•• Lista de compra adaptada, menús semanales, información sobre proLista de compra adaptada, menús semanales, información sobre productos bajo en ductos bajo en 
grasagrasa

•• Entrega de alimentos bajos en grasa (rotatoria) u otro tipo de rEntrega de alimentos bajos en grasa (rotatoria) u otro tipo de regalosegalos



Valoración de los Pacientes
Controles anualesControles anualesExamen basalExamen basal

C. InclusiónC. Inclusión--exclusiónexclusión
C. GeneralC. General
C. SeguimientoC. Seguimiento
C. Frecuencia DietéticaC. Frecuencia Dietética
Encuesta de 14 puntosEncuesta de 14 puntos
C. Actividad FísicaC. Actividad Física
ElectrocardiogramaElectrocardiograma
Análisis de SangreAnálisis de Sangre
Análisis de OrinaAnálisis de Orina
Muestras uñas de los piesMuestras uñas de los pies

-- Pruebas específicasPruebas específicas
-- Valoración cumplimento de Valoración cumplimento de 
la intervenciónla intervención

**

XX
XX

XX
XX
XX
XX
XX
XX
XX

11

XX
XX
XX
XX
XX
XX
XX

22

XX
XX
XX
XX
XX
XX
XX

33

XX
XX
XX
XX
XX
XX
XX

44

XX
XX
XX
XX
XX
XX
XX

55 AñosAños**



VARIABLES FINALES PRIMARIAS

• Muerte cardiovascular 
• Infarto de miocardio no-fatal 
• AVC no-fatal 

VARIABLES FINALES SECUNDARIAS

• Muerte por cualquier otra causa
• Angina que obliga a técnicas de revascularización
• Insuficiencia cardiaca
• Diabetes 
• Cáncer



Adherence to  Adherence to  
Mediterranean DietMediterranean Diet

Quantitative score (14 points)

Baseline 3 month Difference

Mean  (SD) Mean (SD)    Mean (SD)     p* 

Low-fat Diet 8.0 + 1.9 8.2 + 1.7 + 0.2 + 1.5       0.30

Med Diet + Olive Oil 8.1 + 1.7 11.1 + 1.7 + 3.0 + 1.8 < 0.001

Med Diet + Nuts 8.3 + 1.7 11.3 + 1.6 + 3.0 + 1.5    < 0.001

*Paired T 
Med diet: Mediterranean Diet

Baseline 3 month Difference

Mean  (SD) Mean (SD)    Mean (SD)     p* 

Low-fat Diet 8.0 + 1.9 8.2 + 1.7 + 0.2 + 1.5       0.30

Med Diet + Olive Oil 8.1 + 1.7 11.1 + 1.7 + 3.0 + 1.8 < 0.001

Med Diet + Nuts 8.3 + 1.7 11.3 + 1.6 + 3.0 + 1.5    < 0.001

*Paired T 
Med diet: Mediterranean Diet

Ann Intern Med 2006;145:1-11



OBJECTIVELY MEASURED COMPLIANCE
Urinary Hydroxityrosol

Baseline versus 3-month follow-up
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OBJECTIVELY MEASURED COMPLIANCE
Plasma Alpha-linolenic acid

Baseline versus 3-month follow-up
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SYSTOLIC PRESSURESYSTOLIC PRESSURE (Mean, CI 95%)
Basal versus 3-month follow up
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DIASTOLIC PRESSUREDIASTOLIC PRESSURE (Mean, CI 95%)
Basal versus 3-month follow up
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PREDIMED TRIAL: 3-m Changes
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Ann Intern Med 2006;145:1-11



TOTAL CHOLESTEROL TOTAL CHOLESTEROL (Mean, CI 95%)
Basal versus 3-month follow up
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LDL CHOLESTEROLLDL CHOLESTEROL (Mean, CI 95%)
Basal versus 3-month follow up

125

130

135

140

145

150

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

mg/dl



HDL CHOLESTEROLHDL CHOLESTEROL (Mean, CI 95%)
Basal versus 3-month follow up
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PREDIMED TRIAL: 3-m changes

Ann Intern Med 2006;145:1-11



PREDIMED TRIAL: 3-m changes

Ann Intern Med 2006;145:1-11



PREDIMED TRIAL: 3-m changes



PREDIMED STUDY FLOW CHARDPREDIMED STUDY FLOW CHARD
Assessed for eligibility

(n = 1487)

Evaluable participants at
baseline Med-diet with Virgin

Olive Oil (n=419)

Evaluable participants at 1
year (n=409)

Evaluable participants at 1
year (n=411)

Evaluable participants at 1
year (n=404)

Did not meet inclusion criteria (n=101)
Declined to participate (n=72)
Felt unable to change diet (n=21)
Other reasons (n=29)

Developed stroke (n=1)
Died from cancer (n=1)
Declined follow-up (n=7)
Other reasons (n=1)

Did not tolerate nuts (n=2)
Died from cancer (n=1)
Acute coronary event (n=1)
Declined follow-up (n=6)
Other reasons (n=2)

Evaluable participants at
baseline Control Group

(n = 422)

Evaluable participants at baseline
Med-diet with Mixed Nuts

(n = 423)

Died from cancer (n=1)
Died from acute coronary
event (n=2)
Developed stroke (n=1)
Declined follow-up (n=12)

Salas-Salvadó J et al. Arch Int Med 2008



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

•• Mediante una intervención adecuada pueden mejorarse los Mediante una intervención adecuada pueden mejorarse los 
hábitos alimentarios de los pacientes. El grado de hábitos alimentarios de los pacientes. El grado de 
cumplimiento ha sido excelentecumplimiento ha sido excelente

••Tras 1 año de intervención con una dieta mediterránea Tras 1 año de intervención con una dieta mediterránea 
suplementada con aceite de oliva se ha apreciado una suplementada con aceite de oliva se ha apreciado una 
reducción significativa en el peso, índice de masa corporal y reducción significativa en el peso, índice de masa corporal y 
perímetro abdominal, como medida de la grasa visceralperímetro abdominal, como medida de la grasa visceral

••A los 3 meses y al año se ha apreciado una reducción A los 3 meses y al año se ha apreciado una reducción 
significativa de las presiones arteriales de los pacientes significativa de las presiones arteriales de los pacientes 
tratados con dieta mediterránea suplementada con aceite y tratados con dieta mediterránea suplementada con aceite y 
frutos secosfrutos secos



CONCLUSIONES
••En los grupos de dieta mediterránea suplementada con En los grupos de dieta mediterránea suplementada con 

aceite de oliva virgen se ha apreciado una reducción aceite de oliva virgen se ha apreciado una reducción 
significativa de la glucemia, un incremento de la significativa de la glucemia, un incremento de la 
sensibilidad a la insulina, un aumento significativo del sensibilidad a la insulina, un aumento significativo del 
HDLHDL--colesterol y una reducción del LDL colesterol a los 3 colesterol y una reducción del LDL colesterol a los 3 
meses de intervención meses de intervención 

••La dieta mediterránea suplementada con aceite de oliva La dieta mediterránea suplementada con aceite de oliva 
ejerce, además, un efectoejerce, además, un efecto antiinflamatorioantiinflamatorio significativo en significativo en 
sujetos con alto riesgo vascular que se manifiesta por sujetos con alto riesgo vascular que se manifiesta por 
reducción en la expresión de moléculas de adhesión reducción en la expresión de moléculas de adhesión 
linfocitariaslinfocitarias y y monocitariasmonocitarias, y en la concentración de , y en la concentración de 
marcadores solublesmarcadores solubles predictivospredictivos de arteriosclerosisde arteriosclerosis



LA MODIFICACIÓN DE LOS  FACTORES
DE RIESGO VASCULAR MEDIANTE UN 
MODELO DE ALIMENTACIÓN SALUDABLE 
DEBERÍA RETRASAR LA PROGRESIÓN DE 
LA ARTERIOSCLEROSIS Y LA APARICIÓN DE 
SUS MANIFESTACIONES CLÍNICAS
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