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Resumen

El elevado aporte de grasa monoinsaturada, caracteristico
de la alimentaciéon mediterranea, se ha relacionado con
una baja tasa de riesgo cardiovascular. Gran parte de di-
cho beneficio deriva de su efecto reductor sobre los niveles
plasmaticos de colesterol LDL, sobre todo cuando dicha
grasa se consume en lugar de una alimentacion rica en
grasa saturada, de la que es un ejemplo la alimentacion
propia de los paises occidentales. Debido a ese efecto, se
recomienda adoptar los habitos alimentarios propios de
los paises mediterraneos, para prevenir las enfermedades
cardiovasculares. Otra opcion preventiva, segin otros au-
tores, es sustituir la grasa saturada por hidratos de carbo-
no complejos, siguiendo la costumbre de las poblaciones
vegetarianas. Sin embargo, recientes evidencias sugieren
que la alimentacion mediterranea produce una amplia
gama de efectos beneficiosos, que van més alla de su
accion sobre los factores de riesgo tradicionales. En tal
caso seria la mejor opcién para la prevencion cardiovas-
cular, por lo que parece de interés revisar el tema.

Palabras clave: Alimentacién Mediterranea. Factores de
riesgo. Arterioesclerosis.

Summary

El elevado aporte de grasa monoinsaturada, caracteristico
de la alimentacion mediterranea, se ha relacionado con
una baja tasa de riesgo cardiovascular. Gran parte de di-
cho beneficio deriva de su efecto reductor sobre los niveles
plasmaticos de colesterol LDL, sobre todo cuando dicha
grasa se consume en lugar de una alimentacion rica en
grasa saturada, de la que es un ejemplo la alimentacion
propia de los paises occidentales. Debido a ese efecto, se
recomienda adoptar los habitos alimentarios propios de
los paises mediterraneos, para prevenir las enfermedades
cardiovasculares. Otra opcion preventiva, segun otros au-
tores, es sustituir la grasa saturada por hidratos de carbo-
no complejos, siguiendo la costumbre de las poblaciones
vegetarianas. Sin embargo, recientes evidencias sugieren
que la alimentacion mediterranea produce una amplia
gama de efectos beneficiosos, que van més alla de su
accion sobre los factores de riesgo tradicionales. En tal
caso seria la mejor opcion para la prevencién
cardiovascular, por lo que parece de interés revisar el tema.

Key words: Mediterranean diet. Risk Factors.
Arteriosclerosis.

El término alimentacion mediterrdnea se aplica al
modo de comer que existia, en la década de los 60,
en las poblaciones de la cuenca del mar Mediterra-
neo. Su representacion mas grafica es una piramide,
elaborada en el afio 1993, por un grupo de expertos
en nutricién®. Este modelo de alimentacion, cuya
adaptacion a nuestro medio se presenta en la Figura
1, difiere entre los distintos paises, aunque sus ca-
racteristicas basicas son comunes. La alimentacion
mediterranea integra a los principales grupos de ali-
mentos que, durante milenios, se han incorporado a
nuestros habitos, como huella cultural que las dis-
tintas civilizaciones han dejado en nuestras costum-
bres. Este fendbmeno es continuo y un reciente ejem-
plo de ello es la creciente costumbre de consumir
lacteos desnatados que, aunque no sean tradiciona-
les en la alimentacion mediterranea, se pueden asu-
mir dentro de la pirdmide tradicional, como una apor-
tacion contemporanea saludable.

Como antes comentamos, la alimentacion medite-
rranea de cada pais tiene sus propias peculiaridades,
aunque siempre comparten la presencia de la deno-
minada triada cultural, constituida por el trigo, el
aceite y el vino. El papel diferenciador de estos ali-
mentos, respecto a otras culturas, ha sido funda-
mental. No obstante, la importancia de cada uno de
ellos ha sido, histéricamente, desigual. El trigo, como
representante principal de cereales y farinaceos, ha
tenido el mayor protagonismo en siglos pasados. Los
otros dos han estado sometidos a distintos avatares
gue, en ocasiones, han llevado a un consumo redu-
cido. Ese es, por ejemplo, el caso del aceite de oli-
va, cuyo consumo decayo en la época visigotica, o el
de vino, que se redujo durante la cultura arabe. Sin
embargo, siempre han estado presentes en nuestra
mesa y actualmente, tanto el aceite de oliva como
el vino, tienen una presencia cultural mayor que la
del cereal®. A ello ha contribuido el aumento de la
capacidad adquisitiva de nuestra economia, lo que
ha determinado que la alimentacién haya pasado de
ser una necesidad para vivir a un instrumento para
mantenerse mas sano. Esta afirmacion se basa en
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una serie de evidencias que seguidamente revisare-
mos y que le dan, a la alimentacion mediterranea, el
prestigio de saludable.

El beneficio de la alimentacion
mediterranea se identifica con su
riqueza en aceite de oliva

Quizas la peculiaridad mas importante de la pirdmide
mediterranea es su elevado aporte graso, que en los
afos 60 oscilaba entre una ingesta del 28% del apor-
te caldrico global, en algunas zonas de lItalia, al 40%
en Grecial*#. Esta abundancia en grasa, la diferencia
de otras dietas saludables, como la vegetariana, la
japonesa o la china, aunque tiene de comin con éstas
el que todas tienen un bajo contenido en grasa satura-
da. Ello se consigue gracias a que la mayor parte de la
grasa, de la alimentacion mediterranea, es de tipo
monoinsaturado. Puesto que la principal fuente de esta
grasa es el aceite de oliva, es comprensible que el
beneficio de la alimentacién mediterranea se identifi-
gue con dicho alimento. Ademas, la contribucién cal6-
rica del aceite, a la ingesta energética diaria, es fun-
damental y s6lo comparable al pan. Sin embargo, los
beneficios que se atribuyen al aceite de oliva, también
dependen de otros muchos alimentos, como los ce-
reales, legumbres, frutas, verduras, frutos secos y vino.

El aceite de oliva se caracteriza por su abundancia
en &cido oleico (cis C18:1), ya que supone el 70-
80% de su contenido. Este alimento tiene la pecu-
liaridad unica, respecto a otros aceite vegetales, de
gue puede ser consumido como un zumo de aceitu-
na, sin tener que sufrir previamente un procesado
quimico. Esta caracteristica de los aceites virgen y
extravirgen, explica que, ademas de tener acidos
grasos, contenga otros productos procedentes de la
aceituna y que no existen en el resto de aceites vege-
tales, ya que los pierden con el refinado. Entre ellos se
incluyen antioxidantes tales como la vitamina E y los
polifenoles. Sin embargo el principal beneficio que se
le reconoce al aceite de oliva, su accion sobre el me-
tabolismo lipidico, depende de su componente graso.
Esto explica que tales beneficios sean compartidos por
la ingesta de grasa monoinsaturada, cualquiera que
sea su origen, como seguidamente veremos.

Grasas alimentarias y metabolismo
del colesterol

En el momento actual se conoce, de forma bastante
precisa, cual es el efecto selectivo del colesterol y

Dulces
Carnes rojas
Lacteos enteros

Pollo, Pescado &,
Patatas y Huevos &%%
Vino, Leche desnatada -
Frutas, verduras y hortalizas %;5

Aceite de oliva
Cereales y legumbres

de los principales acidos grasos, sobre el metabolis-
mo lipidico®’. Los primeros estudios, en definir di-
cho efecto, fueron los de Keys y Hegsted®1°, quienes
observaron que los acidos grasos saturados elevan
tanto el colesterol total, como el transportado en las
lipoproteinas ater6genas de baja densidad (c-LDL) y
el que se encuentra en las de alta densidad, con
efecto protector sobre el sistema cardiovascular (c-
HDL). El efecto sobre el c-LDL es consecuencia de
la disminucién del aclaramiento plasmatico de di-
chas lipoproteinas, lo que se produce por el efecto
de la grasa saturada, reduciendo la actividad de los
receptores hepaticos para las LDL!!. Esta grasa esta
presente, mayoritariamente, en los alimentos proce-
dentes de animales terrestres y en determinadas gra-
sas vegetales, como las de coco, palma y palmiste.
Su principal representante es el acido palmitico
(C1e).

La otra gran familia de acidos grasos son los
insaturados, de los que existen tres tipos, los
monoinsaturados, los poliinsaturados de la serie n-6
y los de la serie n-3. El principal representante de
los n-6 es el &cido linoleico (C18:2 n-6), abundante
en los aceites vegetales, como el de maiz y girasol.
Cuando sustituyen a los &cidos grasos saturados, re-
ducen el colesterol total y el c-LDL 23, Por ello
estos acidos grasos fueron considerados, durante afios,
la grasa ideal para sustituir el exceso de grasa satu-
rada de la alimentacion occidental, reduciendo los
niveles del colesterol ater6geno. Sin embargo, dicho
descenso se también se acompafia de una reduccién
del c-HDL. Pero ademas, al incorporarse los acidos
grasos poliinsaturados a las LDL, pueden aumentar
su oxidabilidad, incrementando el riesgo de ateros-
clerosis.

El &cido linolénico (C18:3n-3), es el principal acido
graso poliinsaturado n-3 de origen vegetal, mientras
que los acidos eicosapentaenoico (C20:5n-3) y
docosahexaenoico (C22:6n-3 ) abundan en los ani-

Figura 1.

Piramide de la
alimentacion
mediterranea,
modificando la version
propuesta por Willet W,
et al. Se han incorporado,
como alimentos

de consumo diario,

los lacteos desnatados,
ya que la disponibilidad
de estos productos es una
aportacion positiva

a nuestra alimentacion
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Tabla 1.

Efectos pleiotrépicos
y saludables que

se atribuyen

a la alimentacion
Mediterranea,

con elevado aporte
de aceite de oliva

males marinos. Se sabe que su consumo disminuye
la concentracion de triglicéridos plasmaticos, por
disminucion de su sintesis hepatica®, si bien tales
efectos lipidicos necesitan una ingesta elevada, difi-
cil de alcanzar con la alimentacion habitual y, por
tanto, ser precisa la administracién de suplementos.

El acido oleico es, como antes comentamos, el
maximo representante de los monoinsaturados, con
una distribucién muy ubicua que incluye desde el
propio aceite de oliva a distintas grasas animales y
vegetales. Entre éstas se encuentran distintas varie-
dades genéticas de otros aceites, que tradicional-
mente no lo contenian, como los de girasol, soja y
canola. También abunda en carnes de distintos ori-
genes, como las de cerdo, pollo, ternera o cordero,
aunque en ellas coexiste con las grasas saturadas. El
interés nutricional por los monoinsaturados surgié
cuando se observo que, al sustituir a los saturados,
reducen el c-LDL, de modo similar a los poliinsa-
turados, pero sin inducir un descenso del c-HDL528,
Por su efecto sobre el c-LDL, serian una alternativa
nutricional similar a los poliinsaturados pero, a dife-
rencia de éstos, la grasa monoinsaturada mantiene
niveles mas elevados de c-HDL, lo que permite con-
siderarlos como la mejor alternativa para sustituir el
exceso de saturados de la dieta. Ello es muy impor-
tante, si se recuerda la relacién inversa entre los
niveles de c-HDL y el riesgo de sufrir enfermedad
aterotrombotica?®. El efecto beneficioso de la grasa
monoinsaturada, sobre el c-HDL, se pone también
de manifiesto cuando se consume en lugar de los
hidratos de carbono (Tabla 1), lo que la hace ain
mas atractiva. Ello explica que, en el momento ac-
tual, muchos expertos recomiendan, para prevenir
las enfermedades cardiovasculares, un tipo de ali-

mentacion en la que lo importante no es la cantidad
sino la calidad de la grasa, como sucede con la ali-
mentacion mediterranea®. Esta idea, que ha sido
clasica en los paises mediterraneos, ha sido acepta-
da recientemente por el ATPIII, el panel de expertos
americanos mas importante?..

Alimentacién mediterranea
y oxidacion de las LDL

La oxidacion de las lipoproteinas, en especial de las
LDL, se considera clave en el inicio de la arterioscle-
rosis. Favorece la adhesion de los leucocitos al endo-
telio, su emigracion al espacio subendotelial, genera
un ambiente protrombdtico y modifica la respuesta
vasomotora, dependiente de la produccién de 6xido
nitrico. Distintos nutrientes pueden modificar la re-
sistencia de las particulas a la oxidacion, ya que el
fendmeno depende de su contenido en acidos grasos,
de su riqueza en antioxidantes y de la capacidad
antioxidante del plasma. El enriquecimiento de las
LDL, en &cidos grasos poliinsaturados, aumenta su
vulnerabilidad a los procesos oxidativos, mientras que
los monoinsaturados las hacen mas resistentes. Ello
explica que, con la misma concentraciéon de
antioxidantes, las LDL se oxiden menos tras una ali-
mentacion mediterranea, en la que la variable fun-
damental es la presencia de un aporte elevado de
monoinsaturados, procedentes del aceite de oliva?.
Pero ademas, la alimentaciéon mediterranea es rica
en antioxidantes, entre los que merecen destacarse
la vitamina E y los polifenoles, entre los que desta-
can los del vino, aceite de oliva, frutas, verduras y

Nivel de evidencia

Efecto

Demostrado: Aceptado por la mayoria de los expertos,
al apoyarse en ensayos clinicos aleatorizados,
realizados en distintas poblaciones

Beneficios sugeridos por algunos ensayos clinicos
0 por estudios in vitro.

1.

WN P

Se eleva el colesterol HDL y se mantiene el colesterol
LDL cuando se compara con dietas pobre en grasa.
Desciende el colesterol LDL con respecto a la grasa
saturada.

. Aumento del tiempo de latencia, de la oxidacion de las

LDL, valorada in vitro.

. Mejora el metabolismo de los hidratos de carbono en

diabéticos tipo 2, tanto cuando sustituyen isocaldrica-
mente a los hidratos de carbono como a la grasa
saturada.

. Reduce la adhesion células mononucleares
. Reduce la resistencia al flujo periférico
. Disminuye la presion arterial al sustituir a la grasa

saturada y, tal vez, a los hidratos de carbono.

. Modifica los factores hemostéaticos, disminuyendo los

indices trombogénicos.
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hortalizas. Estudios observaciones han demostrado
que la ingesta de un tipo especial de ellos, los
flavonoides, pueden explicar la baja tasa de mortali-
dad cardiovascular en las poblaciones que consumen
la alimentacién mediterranea. Se piensa que su
mecanismo protector puede ser muy complejo, impli-
cando tanto a otros factores de riesgo como a distin-
tos mecanismos implicados en la aterogénesis?.

Alimentaciéon mediterranea y
diabetes mellitus

La nutricion tiene una importante implicacion en el
desarrollo de diabetes tipo 2, de lo que es ejemplo
su habitual asociacion a la obesidad, proceso que
padecen el 90% de los diabéticos y que es conse-
cuencia de una alimentacion inadecuada, con balan-
ce energético positivo. Recientemente se ha investi-
gado, en un estudio observacional, la importancia
del estilo de vida, incluyendo el patrén alimnentario,
en el desarrollo de dicho proceso. En una cohorte de
84,941 mujeres, seguidas entre 1980 y 1996, ser
recogié un perfil de bajo riesgo en el que se incluian
el indice de masa corporal inferior a 25, el ejercicio
fisico habitual, el no fumar y cinco criterios de ali-
mentacion saludable: ingesta rica en fibra cereal y
en grasa poliinsaturada, baja ingesta de acidos grasos
trans y una alimentacion con bajo indice glucémico.
En las mujeres que cumplian criterios de vida sana,
el riesgo relativo de diabetes fue de 0,09. Ademas,
el 91% de casos de diabetes se atribuyeron a un
estilo de vida inadecuado. Pero ademas de prevenir
el desarrollo del proceso, en los Gltimos afios se ha
demostrado que hay que modificar la idea tradicio-
nal, de que la dieta adecuada para el diabético de-
beria ser la rica en carbohidratos complejos vy fibra.
En su lugar parece més apropiada la alimentacion
mediterranea, con una ingesta elevada de grasa
monoinsaturada. Un reciente metanalisis, de 10 estu-
dios realizados en diabéticos tipo 2, ha demostrado
gue dicha dieta reduce los niveles de glucosa, tanto
en ayunas como postprandiales, mejora el perfil de
glucosa e insulina de 24 y las necesidades diarias de
hormona?®. Ademas, en los diabéticos con triglicéridos
elevados, dicha alimentacion colabora a controlar di-
cha alteracion, por lo que la Sociedad Americana de
Diabetes lo recomienda en estos pacientes?®.

Presién arterial

La hipertension arterial es otro de los principales
factores de riesgo y también estéa relacionada con la

alimentacion, aunque dicha conexién es mas com-
pleja que la que existe con el colesterol y la diabetes
mellitus tipo 2. Entre los factores nutricionales, que
favorecen su desarrollo, estan la obesidad, la ingesta
abundante de sal y el consumo excesivo alcohol. La
relacion entre obesidad e hipertensiéon ha quedado
patente, tanto en estudios observacionales como en
los de intervencion?’. También el consumo excesivo
de bebidas alcohdlicas, superior a los 30 gramos
diarios de alcohol, se asocia a hipertension, méas en
ancianos y mujeres?. Pero quizas el componente
nutricional, mas directamente relacionado la
hipertension, es el excesivo aporte de sodio. En el
estudio Intersalt, realizado con 10,020 hombres y
mujeres de 32 paises, se demostré una clara corre-
lacion entre ingesta de sal y presion arterial, sistélica
y diastdlica. El descenso en el consumo de 100 mmol
de sodio reduciria la presion sistélica en 2,2 mmHg
y la diastélica en 0,1 mmHg, lo que supondria una
reduccion de la mortalidad coronaria del 4% y de la
mortalidad por ictus del 6%?°. Esta informacion se
ha confirmado con vaarios estudios de intervencion y
en un metandlisis de 56 ensayos clinicos, incluyendo
casi 3,500 personas. Se observo que la restriccion
de sodio es mas eficaz en hipertensos ancianos v,
para gque se observe una respuesta favorable, la re-
duccion en su ingesta ha de ser, al menos, de 100
mmol al dia®. Por el contrario, la ingesta de otros
minerales, como el calcio, favorece el descenso de
las cifras tensionales. Los interesantes resultados, apor-
tados por el estudio DASH, apoyan esa idea, ya que el
beneficioso efecto asociado al consumo de vegetales y
productos lacteos, puede atribuirse, en bastante me-
dida, a la riqueza en calcio de dicha dieta3L.

También se ha relacionado el desarrollo de hiperten-
sion con el tipo de grasa alimentaria, aunque el efecto
cualitativo de cada tipo de grasa aln no se conoce
suficientemente. Es evidente que la reduccion en el
consumo de grasa saturada la reduce, sobre todo
porque facilita el control del peso. Sin embargo se
conoce menos la relacion entre presion arterial y los
distintos tipos de grasa. No obstante hay datos en
apoyo de que la insaturada tiene un efecto hipotensor,
especialmente el consumo de suplementos de aci-
dos grasos n-3, procedentes de pescado. No obstan-
te, como demostré un metandlisis, su efecto reduc-
tor de la presion arterial, en pacientes hipertensos,
requiere dosis de 3 gramos diarios, cantidades de-
masiado altas y dificiles de proporcionar con alimen-
tos convencionales®2. Ello obliga al empleo en forma
de capsulas, lo que tiene una aceptacion limitada
para el paciente. Las evidencias sobre el efecto de la
grasa monoinsaturada, son mas escasas y sustenta-
das en algunos estudios epidemiolégicos y en esca-
s0s ensayos de intervencion, con distintos disefios.
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Sin embargo, en general se piensa que se comporta-
rian como otras grasas insaturadas, si bien esta por
definir su efecto real en personas hipertensas3334,

Aceite de oliva y otros factores
relacionados con la aterogénesis

Existen importantes datos que indican que el benefi-
cio de la alimentacion saludable no se limita a con-
trolar los factores de riesgo. Entre ellos son espe-
cialmente relevantes los resultados de varios estu-
dios de intervencion, donde, utilizando distintas die-
tas, se redujo el riesgo cardiovascular, a pesar de
que no se modificaron los niveles lipidicos, la presion
arterial o el metabolismo de los hidratos de carbo-
no. En tres de ellos, el DART, el estudio GISSI-P y el
Lyon Heart Study, redujeron el riesgo coronario en-
tre un 20% y un 70%, con un nulo descenso del
colesterol LDL®®. Esta constatacion de que el efecto
saludable no sélo fue debido a la accion sobre los
factores de riesgo, confirma que en el beneficio de la
alimentacion hay otros hechos, como seguidamente
comentaremos y se recoge en la Tabla 1.

Alimentacion y endotelio vascular

El endotelio es un 6rgano secretor, muy activo, im-
portante en la regulacion del tono vascular y en la
modulacién de los procesos de coagulacién,
fibrinolisis, adhesion y migracién transendotelial de
los leucocitos circulantes. Existen estudios que indi-
can que los nutrientes pueden modificar estos meca-
nismos. Asi, la alimentacion rica en aceite de oliva
puede influir en los procesos inflamatorios, al reducir
la adhesidn de los monocitos a células endoteliales,
cuando se exponen a LDL obtenidas durante una ali-
mentacion mediterranea®®. Esta accion, sobre los
monocitos, fue confirmada por Tsimikas et®”, con
LDL aislada durante dietas ricas en acido oleico. Mas
recientemente, nosotros hemos demostrado que la
funcién vasomotora puede ser modificada con la ali-
mentacion mediterranea. En un estudio realizado en
personas con hipercolesterolemia y sin evidencia de
arteriosclerosis, mejor6 la respuesta vasodilatadora,
dependiente del endotelio®®. Ello sugiere un efecto
directo de la alimentacién sobre uno de los mecanis-
mos que mas precozmente se alteran en el desarro-
llo de la enfermedad vascular.

Factores hemostaticos y nutricion

El endotelio es clave en la regulacion de la hemosta-
sia, mecanismo que integra a la coagulacién y a la

fibrinolisis. Ambos resultan de un complejo proceso
de secuencias enzimaticas, que concluyen con la
formacion de trombina, en el caso de la coagula-
cién, o de plasmina, en el caso de la fibrinolisis.
Desde hace afios se conoce que los acidos grasos n-
3 pueden influenciar algunos de estos mecanismos,
prolongando el tiempo de hemorragia, modificando
la flexibilidad de los eritrocitos y reduciendo la agre-
gacion plaquetaria. Mas dudoso es su efecto sobre
los niveles de fibrindgeno y, por supuesto, sobre el
sistema fibrinolitico®. Sin embargo, recientes estu-
dios demuestran que la alimentacion mediterranea
induce un efecto muchos mas amplio que la grasa n-
3. Entre ellos se incluyen la funcion plaquetaria, con
reduccion de su sensibilidad al colageno®, y la re-
duccién de los niveles plasmaticos de factores
trombogénicos, como el factor von Willebrand o el
Factor Vllc4142,

Un proceso clave en la estabilizacion de la placa de
ateroma, y en la biologia del trombo recién formado,
es la fibrinolisis, mecanismo resultante del equilibrio
entre el t-PA (Tissue plasminogen activator) y su mas
potente inhibidor natural, el PAI-1 (Plasminogen
activator inhibitor type 1). Existen suficientes datos
para afirmar que los acidos grasos monoinsaturados
tienen un efecto selectivo sobre los mecanismos
fibrinoliticos, aumentando el cociente t-PA:PAI-1. Este
hecho se ha demostrado en un estudio de interven-
cién en hombres y en mujeres, al comparar el efecto
de la alimentacién mediterranea con otros dos tipos
de dieta, una rica en grasa saturada y otra pobre en
grasa®. El primer periodo alimentario produjo una
reduccidon de los niveles plasmaticos de PAI-1,
incrementando asi el cociente fibrinolitico.

Conclusiones

En la dltima década ha ido elabordndose un nuevo
paradigma, sobre el beneficio cardiovascular que se
puede esperar del estilo de vida saludable y, en espe-
cial, de la alimentacién. Ya se conocia el efecto de
los nutrientes sobre el metabolismo lipidico y sobre
el desarrollo y control de la hipertensién arterial y de
la diabetes mellitus. Hoy podemos afirmar que cier-
tos modelos alimentarios, uno de cuyos maximos
exponentes es la alimentacion mediterranea, pue-
den modular los mecanismos bioldgicos que subyacen
en el desarrollo de la placa de ateroma. Entre ellos
se incluye la oxidacion de las lipoproteinas, la res-
puesta inflamatoria, los mecanismos de la hemostasia
y la respuesta vasomotora relacionada con el
endotelio. De este modo, cambios en el aporte de
nutrientes pueden inducir beneficios, sobre la pre-
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vencion cardiovascular, que se afiaden a sus efectos
sobre los factores de riesgo tradicionales.
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