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Resum

Introducció: La teràpia nutricional és un dels pilars del tractament de 
la diabetis tipus 2. Diverses organitzacions nacionals i internacionals de 
nutrició i diabetis recomanen el consum de peix (preferentment peix blau) 
com a mínim 2 cops a la setmana per prevenir la malaltia cardiovascular. 
Tot i això, existeixen molt pocs estudis que hagin investigat els efectes de 
la inclusió del peix blau en el control glucèmic i la sensibilitat a la insulina 
de pacients amb DM2. 

Objectius: L’objectiu primari d’aquesta tesi va ser investigar els efectes 
d’una dieta rica en sardina en els valors d’hemoglobina glicosilada 
(HbA1c) de pacients amb diabetis tipus 2 sense tractament antidiabètic. 
Els objectius secundaris van ser investigar els efectes de la intervenció 
dietètica en la resistència a la insulina, les concentracions d’adiponectina, 
marcadors d’inflamació, la pressió arterial, la freqüència cardíaca, el perfil 
lipídic, la microbiota intestinal, la composició d’àcids grassos en membranes 
d’eritròcits i la qualitat de vida dels pacients. 



Metodologia: 35 pacients amb diabetis tipus 2 sense tractament 
antidiabètic van ser randomitzats per seguir una dieta amb recomanacions 
generals  per la diabetis tipus 2 (grup control: GC), o una dieta amb 
recomanacions generals per la diabetis tipus 2 enriquida amb 100g de 
sardina en llauna 5 cops a la setmana (grup sardina: GS) durant 6 mesos. 
Abans i després de la intervenció dietètica es va realitzar un registre 
dietètic, es van determinar l’antropometria, la pressió arterial, la freqüència 
cardíaca, i es va avaluar la qualitat de vida dels pacients. També es va 
realitzar una extracció sanguínia en dejú i es van determinar l’HbA1c, la 
glucosa, la insulina, l’adiponectina, la IL-6, IL-8, IL-10, la PCRu, el TNFα 
i la composició d’àcids grassos en membranes d’eritròcits. La composició 
de la microbiota intestinal es va determinar a partir de mostres fecals, 
analitzant l’abundància de Firmicutes, Bacteroidetes, Bacteroides-
Prevotella, Faecalibacterium prausnitzii, Escherichia coli i Eubacterium 
rectale-Clostridium coccoides. 

Resultats: L’HbA1c i la glucosa en dejú van disminuir en els dos grups als 
6 mesos de la intervenció dietètica (GS: -0,2 ± 0,1% HbA1c, -9,6  ±  5,4 
mg/dL glucosa; GC: -0,3 ± 0,1% HbA1c, -5,2  ±  5,5 mg/dL glucosa) sent 
només significativa la reducció de l’HbA1c en el GC (p=0,01) respecte els 
valors basals. Tan el GS com el GC van disminuir de manera significativa 
la insulina plasmàtica (GS: -6,0 ± 1,8 mU/L, p=0,01; GC:-3,4 ± 1,5 mU/L, 
p=0,02 ) i el model homeostàtic de resistència a la insulina (HOMA-IR) 
(SG: -2,3 ± 0,7, p=0,007; CG:-1,1 ± 0,7, p=0,04) als 6 mesos respecte els 
valors basals. Tot i això, només el GS va incrementar l’adiponectina en 
plasma en comparació amb l’inici de l’estudi (+40,7%, p=0,04). L’índex 
omega-3 va augmentar significativament d’un 5,3% a un 8% al GS respecte 
el GC(p=0,001). 

Les dues intervencions dietètiques van disminuir les concentracions del  
fílum Firmicutes (GS i GC: p=0,04) i van incrementar les de grup E. coli 
(GS: p=0,01, CG: p=0,03) respecte els valors basals. Només el GS va 
diminuir el ratio Firmicutes/Bacteroidetes (p=0,04) i va incrementar el grup 
Bacteroides-Prevotella (p=0,004). Tot i que la pressió arterial i el perfil 
lipídic no es van modificar en resposta a la dieta enriquida amb sardina, 
si va disminuir la freqüència cardíaca (p=0,01). La qualitat de vida globlal 



dels pacients del GS va mostrar una tendència a millorar al final de 
l’estudi respecte els valors basals (p=0,06). Tot i això no es van detectar 
diferències significatives entre els dos grups en cap dels pàrametres de 
qualitat de vida valorats (mobilitat, cura personal, activitats quotidianes, 
dolor/discomfort i ansietat/depressió). 

Conclusions: Els resultats d’aquesta tesi suggereixen que la inclusió de 
100g de sardina 5 dies a la setmana durant 6 mesos no millora el control 
glucèmic però podria tenir efectes beneficiosos sobre el risc cardiovascular 
de pacients amb DM2 aconseguint valors òptims d’índex omega-3. A més, 
l’increment d’adiponectina observat en el GS podria indicar beneficis en la 
inflamació metabòlica, i la modificació de bactèries intestinals específiques 
en resposta a la dieta rica en sardina revela l’estreta relació entre  
components dietètics i la microbiota intestinal. Igualment, els resultats 
mostren que tan una dieta amb recomanacions generals per la DM2 com 
una dieta rica en sardina poden millorar la resistència a la insulina de 
pacients amb DM2.

Són necessaris més estudis amb mida mostral superior i períodes 
d’intervenció més llargs per corroborar els resultats del nostre estudi pilot, 
i investigar la implicació de nutrients com la taurina i la proteïna de peix, 
com també els possibles mecanismes involucrats, especialment el paper 
de la microbiota intestinal i l’adiponectina. 





43

1Introducció

Definició i classificació                   
de la diabetis mellitus
La diabetis mellitus (DM) engloba a un grup de malalties metabòliques 
caracteritzades per una hiperglucèmia crònica. Segons la American 
Diabetes Association (ADA), la DM pot ser classificada en quatre categories 
principals: la diabetis mellitus tipus 1 (DM1), la diabetis mellitus tipus 2 
(DM2), la diabetis mellitus gestacional o diabetis durant l’embaràs, i altres 
tipus específics de DM, que engloben síndromes de diabetis monogèniques 
[com la diabetis neonatal i la diabetis MODY (Maturity Onset Diabetes of 
the Young)], malalties del pàncrees exocrí com la fibrosi quística, i DM 
induïda per fàrmacs o substàncies químiques (com l’ús de glucocorticoides, 
el tractament farmacològic del virus de la immunodeficiència humana/
síndrome de la immunodeficiència adquirida, o després del trasplantament 
d’òrgans) (1). 

El tipus més freqüent de DM és la DM2, que engloba entre el 90-95% dels 
casos de DM i es caracteritza per una resistència a la insulina (RI) i sovint 
deficiència relativa (més que absoluta) d’insulina, associades gairebé 
sempre a sobrepès o obesitat. Afecta majoritàriament a adults, però també 
pot afectar a infants i adolescents, i a diferència de la DM1, la insulina no 
és necessària per al seu tractament, com a mínim durant els estadis inicials 

1.1
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de la malaltia. La DM1 es el segon tipus més freqüent de DM (5-10% del 
total de casos de DM), i es caracteritza per una destrucció autoimmunitària 
de les cèl·lules β del pàncrees, que condueix a una deficiència absoluta 
d’insulina. Afecta majoritàriament a infants i adolescents, però pot 
aparèixer a qualsevol edat. Aquest tipus de DM es presenta sovint amb 
símptomes aguts característics de la malaltia (polifàgia, polidípsia i poliúria) 
i hiperglucèmia, i en alguns casos amb cetoacidosi (1).

Aquesta subdivisió tradicional de la DM en DM1 i DM2 sobreestima i 
descriu pobrament la gran variabilitat de rangs de DM que existeixen (2). 
És bastant probable que aquesta subdivisió representi els extrems d’un 
continuum de l’autoimmunitat, amb la deficiència d’insulina i la DM1 en un 
extrem i la disfunció metabòlica i la DM2 en l’altre. Això no exclou però, 
la possibilitat de que els dos tipus de DM puguin compartir mecanismes 
patogènics comuns, com la immunitat innata (inflamació), que sembla estar 
present en ambdós tipus de DM (3). Aquesta superposició entre la DM1 i 
la DM2 qüestiona l’actual classificació de la malaltia (4,5). L’autoimmunitat 
associada clàssicament a la DM1 també es troba present en molts pacients 
amb DM2 (5-7) com l’obesitat ho està en pacients amb DM1 (4,5). 

D’aquesta manera, s’han descrit nous tipus de DM, com la diabetis latent 
autoimmunològica de l’adult (LADA), la DM2 juvenil i pediàtrica i la diabetis 
doble (2,4). Els pacients amb LADA presenten característiques de la DM2 
però amb marcadors d’autoimmunitat. Tot i que els criteris de diagnòstic 
no estan clars, l’edat superior als 35 anys, l’autoimmunitat positiva i la 
independència del tractament insulínic durant mesos després del debut es 
poden considerar per diagnosticar aquest tipus de DM (7).

En referència a la DM2 pediàtrica i juvenil i la diabetis doble, els dos tipus 
afecten a infants i adolescents, i es troben associades a l’obesitat i/o el 
sobrepès. En la DM2 pediàtrica i juvenil, l’obesitat es presenta amb RI, però 
no amb marcadors d’autoimmunitat, com en el cas de la DM2 en adults. En 
canvi, la diabetis doble es caracteritza per una combinació de marcadors 
tan de la DM1 com de la DM2. Per tant, s’inclourien dins la diabetis doble 
els infants amb DM2 i presència d’autoanticossos β pancreàtics, com 
també els infants amb DM1 associada a sobrepès o obesitat (4).
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Característiques DM1 Diabetis doble LADA DM2

Edat de debut

Majoritàriament 

de 6 mesos a 

l’adolescència, 

però pot aparèixer 

a qualsevol edat

Infants 

i adolescents

Adults Majoritàriament 

adults, però 

pot aparèixer a 

qualsevol edat

Presentació clínica

Majoritàriament 

aguda

Variable: 

desde lleu 

fins severa

Variable: 

desde lleu 

fins severa

Variable: desde 

lleu fins severa

Autoimmunitat

Present Present Present Absent, però 

s’han descript 

alguns casos 

d’autoimmunitat

Cetosi
Comú Poc freqüent Poc freqüent Poc freqüent

Obesitat

Poc frequent, 

però increment en 

l’actualitat

Freqüent Poc frequent, 

però 

increment en 

l’actualitat

Molt freqüent

Història familiar 

de diabetis

Possible (2-4%) Possible Present Present

Tractament amb 

insulina

Si Possible Normalment 

no

Possible

Taula 1. Classificació i característiques clíniques de la DM [Adaptada de Cani-
vell et al.(6)]. (DM1: diabetis tipus 1; LADA: diabetis latent autoimmunològica de 

l’adult; DM2: diabetis tipus 2)
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1.2 Criteris de diagnòstic de diabetis 
mellitus
Els criteris clínics actuals per diagnosticar la DM es basen en les 
recomanacions de l’Organització Mundial de la Salut (OMS) i l’ADA. Tan 
l’ADA com l’OMS recomanen l’utilització del test de tolerància oral a la 
glucosa (TTOG) en absència d’hiperglucèmia franca. L’ADA fomenta l’ús 
de l’hemoglobina glicosilada (HbA1c) ≥ 6,5%, la glucosa plasmàtica en 
dejú (GPD) i la TTOG en aquest ordre, mentre que l’OMS destaca que es 
pot utilitzar l’HbA1c per al diagnòstic de DM si el seu valor és ≥ 6,5 %, però 
quan els valors es trobin entre 6 i 6,5% s’ha de realitzar la determinació de 
la GPD per establir el diagnòstic (8). Ambdues organitzacions recomanen 
el punt de tall ≥ 126 mg/dL per la GPD i de ≥ 200 mg/dL per la TTOG per al 
diagnòstic de DM. En relació als criteris per diagnosticar la prediabetis de 
l’ADA i l’OMS, són similars per la intolerància a la glucosa però difereixen 
per la glucosa alterada en dejú. El llindar més baix de l’ADA per la glucosa 
alterada en dejú es de 101mg/dL mentre que l’OMS recomana el punt de 
tall de 110 mg/dL (8).

L’ús de l’HbA1c per diagnosticar la DM ha sigut discutit durant molts anys. 
En el passat, l’HbA1c no va ser acceptada per al diagnòstic de la malaltia 
degut en part a la falta d’estandarització en la seva determinació. Tot i 
això, al 2009 un Comitè Internacional d’Experts va recomanar el seu ús, 
argumentant que l’HbA1c és un indicador igual de robust que la glucèmia 
per predir l’increment de retinopatia diabètica. Seguint les recomanacions 
d’aquest informe, l’ADA i altres organitzacions clíniques, incloent l’OMS i 
l’European Association for the Study of Diabetes (EASD) han incorporat 
l’HbA1c com a criteri diagnòstic (9). 

És important subratllar que perquè l’HbA1c pugui ser utilitzada com a criteri 
diagnòstic de DM, la seva determinació s’ha de realitzar en un laboratori 
clínic que utilitzi mètodes certificats pel National Glycohemoglobin 
Standardization Program (NGSP), amb traçabilitat al mètode de referència 
del Diabetes Control and Complications Trial (DCCT) (9).
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En el cas de la prediabetis i la DM2, és important diagnosticar als pacients 
assimptomàtics, ja que amb freqüència desconeixen que presenten 
la malaltia perquè els símptomes poden trigar anys en aparèixer o ser 
reconeguts. Per aquest motiu, sovint són diagnosticats quan apareixen les 
complicacions de la DM (1).

Diagnòstic/determinació OMS 2006/2011 ADA 2016

HbA1c

Es pot utilitzar Es recomana

si ≥ 6,5% (48 mmol/mol) ≥ 6,5% (48 mmol/mol)

GPD

Es recomana o

≥ 7,0 mmol/mol (≥ 126 mg/dL) ≥ 7,0 mmol/mol (≥ 126 mg/dL)

2h TTOG

o o

≥ 11,1 mmol/mol (≥ 200 mg/dL) ≥ 11,1 mmol/mol (≥ 200 mg/dL)

Glucèmia plasmàtica 

aleatòria

o

≥ 11,1 mmol/mol (≥ 200 mg/dL)

(en pacients amb símptomes 

clàssics d’hiperglucèmia o crisi 

d’hiperglucèmia)

Taula 2. Criteris de diagnòstic de DM segons l’OMS (10,11) i l’ADA (1). (HbA1c:  
hemoglobina glicosilada; GPD: glucosa plasmàtica en dejú; 2h TTOG: glucosa 

plasmàtica a les 2h del test de tolerància oral a la glucosa).

Introducció
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La transició nutricional en 
l’epidèmia mundial de diabetis 
tipus 2
En les últimes dues dècades s’ha produït un increment explosiu en 
la prevalença de DM2 i obesitat al món (12), que es troba estretament 
relacionat amb la transició nutricional, definida com els canvis profunds 
en la dieta i la despesa energètica, especialment en la seva estructura 
i composició global (13,14). La transició nutricional es caracteritza per 
una “occidentalització” global de la dieta, amb un augment de la densitat 
energètica, dels sucres afegits i els greixos. Així com també un increment 
de la ingesta de proteïna animal i aliments processats industrialment, i 
una reducció dels d’hidrats de carboni complexes, fibra dietètica, fruites 
i hortalisses de la dieta (15,16). Aquest canvi en els patrons dietètics és 
diferent en regions i països concrets. Els països d’alt nivell econòmic es 
caracteritzen per un increment de les porcions alimentàries, el consum 
d’snacks, i per realitzar àpats fora de la llar. També és important la 
substitució de l’aigua i la llet per begudes ensucrades, especialment als 
Estats Units (14), i l’increment de la ingesta d’aliments d’origen animal 
(ous, carn d’aus, carn de porc) en països com la Xina (14,16). 

La modificació que si s’ha produït a nivell global és l’augment del consum 
d’olis comestibles i de sucres, que poden haver contribuït a l’augment de la 
densitat energètica de la dieta (14,16). Aquestes variacions de l’estructura 
dietètica van acompanyades tant d’una transició demogràfica, associada 
a un augment de l’esperança de vida i una disminució de la natalitat, com 
també d’una transició epidemiològica; on s’ha evolucionat d’una elevada 
prevalença de malalties infeccioses i desnutrició a malalties cròniques no 
transmissibles, com són la DM2, l’obesitat, o el càncer (13). Els canvis en 
la dieta es veuen agrabats per factors socioeconòmics com la urbanització 
i el creixement econòmic, ja que faciliten l’accés a aliments processats 
amb alt contingut de sucres, i fomenten el consum de porcions alimentàries 
més grans i d’aliments preparats fora de la llar (14,16). 

1.3



DIABETIS MELLITUS TIPUS 2: IMPACTE METABÒLIC D’UNA DIETA RICA EN SARDINA

49

Introducció

La globalització considerada com un moviment més lliure de capital, 
tecnologia, béns i serveis ha tingut efectes profunds en els estils de vida 
vinculats a la dieta i l’activitat física (14,15). Tot i que alguns investigadors 
han centralitzat la responsabilitat en el sectors de producció, marketing i 
distribució global d’aliments (incloent els refrescos, menjar ràpid i altres 
companyies internacionals alimentàries), hi ha altres factors que també 
han influït aquests canvis. Entre aquests factors s’inclouen els canvis en 
les innovacions tecnològiques, que afecten la despesa energètica durant 
el temps d’oci, transport i treball (12,14,16), la globalització dels moderns 
sistemes de processament, marketing i tècniques de distribució d’aliments, 
la gran expansió dels mitjans de comunicació, i altres modificacions  resultat 
d’una economia mundial més oberta (14). 

Desde 1994, quan es van publicar les primeres prediccions d’un augment 
important del nombre de persones amb DM, s’han realitzat molts esforços, 
tan de la International Diabetes Federation (IDF) com l’OMS per actualitzar 
aquestes xifres (12). L’última predicció de la IDF és que 415 milions de 
persones al món presentaven DM al 2015, és a dir un 8,8% dels adults 
d’entre 20 i 79 anys, dels quals el 91% era DM2. A més, la meitat de 
les persones desconeixien que patien la malaltia. Si aquesta tendència 
continua, s’estima que al 2040 uns 642 milions de persones o un de cada 
10 adults tindrà DM (17). En la majoria de països, la DM suposa entre el 
5% i el 20% de la depesa sanitària total i és la principal causa de mort 
prematura. Al voltant del 50% de les persones que moren per causes 
derivades de la DM tenen menys de 60 anys. Per tant, la DM és una de les 
emergències de salut global més importants del segle XXI (17).

Dels 10 països del món amb més població amb DM, cinc es troben a la 
regió del pacífic oest (Xina, Índia, Indonèsia, Japó i Bangladesh), sent la 
regió que concentra el major nombre de persones amb DM, 153 millions. 
Tot i això, Nord Amèrica i la regió del Carib tenen la prevalença més 
elevada de DM per càpita, on un de cada vuit adults pateixen la malaltia. 
A la regió de l’Àfrica entre 9,5 i 29,3 millions de persones viuen amb DM, 
dels quals el 75% s’estima que no estan diagnosticats. Les comunitats 
indígenes representen més de 370 millions de persones en 70 països, i 
presenten una prevalença superior de DM que la població d’acollida (17).
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Entre aquestes poblacions es troben els Maori de Nova Zelanda, els Inuit 
de Groenlàndia, els Indígenes Australians i els Sioux Nord-americans. En 
algunes comunitats que encara mantenen un estil de vida tradicional però, 
la prevalença és relativament baixa, com els Aymara de Xile o els Orang 
Asli de Malàisia (17). 

Figura 1. Estimació del nombre de persones amb DM per regions del món l’any 
2015 i predicció per l’any 2040 (17).

Figura 2. Països del món amb més adults amb DM per territori l’any 2015 (17).
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Especialment important és l’augment de DM2 en adults joves, i també en 
adolescents i nens. L’aparició de DM2 a edats més joves, afectarà la futura 
càrrega global de la DM i la seva prevenció, com també tindrà implicacions 
en la classificació de la DM en nens i adolescents. El control de la DM2 en 
aquesta franja de població és totalment diferent al de l’adult amb DM2. Els 
canvis d’estil de vida i adherència al tractament farmacològic són difícils 
d’aconseguir en aquest grup d’edat, i l’aparició de la DM en un estadi tan 
primerenc de la vida significa molts anys de malaltia i tractament (12). 

El cas d’Espanya
Entre els països occidentals, Espanya és un bon exemple que il·lustra 
l’efecte de la transició nutricional, ja que els canvis socials i econòmics han 
sigut molt ràpids durant el segle XX, i en particular a partir del 1975 quan 
comença l’etapa democràtica. L’evolució del patró de consum d’aliments a 
Espanya és similar al de la resta de països industrialitzats europeus (18). 
El primer terç del segle XX l’evolució de la dieta espanyola completa la 
primera fase de la transició nutricional, augmentant i/o estabilitzant-se el 
consum d’aliments sobre els que es fonamentava la dieta tradicional; els 
cereals, les patates i les llegums, a la vegada que s’observa un augment 
significatiu del consum de productes d’origen animal i sucres (19). 

La depressió de la dècada de 1930, i sobretot la Guerra Civil i la llarga 
postguerra, que arriba fins al 1950, signifiquen un ampli parèntesi de dos 
dècades en el procés de transició nutricional i de globalització  nutricional 
a Espanya. La dieta pateix una transformació espectacular a partir del 
1950, de manera que 30 anys després s’hauria modificat completament 
convergint en gran mesura amb la dels altres països d’Europa occidental 
com França (19). En poques dècades, el consum de carn de la població es 
va multiplicar per cinc, duplicar el de llet i triplicar el d’ous i sucre, mentre 
que va disminuir molt el consum de cereals i patates. No obstant, la dieta 
ha conservat parcialment alguns aliments característics com la fruita, 
verdura, oli d’oliva, peix i marginalment llegums, en comparació amb altres 
països europeus (19).

1.3.1
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En relació a la situació de la DM a Espanya, nombrosos estudis han reportat 
taxes d’entre el 10% i el 15%, indicant que les estimacions establertes 
probablement s’han sobrepassat. L’Estudi di@bet.es realitzat  l’any 2010, 
ha sigut el primer que ha demostrat les taxes de prevalença de DM2 i 
prediabetis en una mostra representativa de població espanyola (20). 
Els resultats d’aquest estudi poblacional transversal i agrupació en 100 
clusters (centres de salut o equivalents en cada regió) conclouen que s’ha 
subestimat la prevalença de DM2 a Espanya (20).  
            
La prevalença total de DM2 és del 13,8%, afectant a més de 5,3 milions 
de persones. D’aquest percentatge, un 7,8% correspon a casos de DM2 
coneguda (gairebé 3 milions de persones), mentre que un 6% de la 
població espanyola desconeix que pateix aquesta patologia (més de 2,3 
milions de persones) (20).

Percentatge de persones de 

≥ 18 anys afectades

Nombre estimat de persones de 

≥ 18 anys afectades

DM2 coneguda 7,8% ≈ 3.000.000

DM2 no coneguda 6,0% > 2.300.000

DM2 total 13,8% > 5.300.000

Taula 3. Prevalença de diabetis tipus 2 a Espanya (adaptat de Soriguer et al.)(20).

Obesitat, resistència a la insulina i 
disfunció β cel·lular en la diabetis 
tipus 2
Per entendre la fisiopatologia de la DM2 és necessari conceptualitzar el 
sistema d’homeòstasi de la glucosa en condicions normals. El pàncrees 
endocrí és un òrgan constituït per aproximadament un milió d’illots 

1.4
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pancreàtics que contenen entre d’altres, cèl·lules β; les encarregades de 
produir insulina. La insulina és l’hormona clau que intervé en la regulació 
de la glucèmia (21). El metabolisme de la glucosa està regulat per un 
mecanisme de retroalimentació que inclou les cèl·lules β del pàncrees i els 
teixits sensibles a la insulina (múscul esquelètic, fetge i teixit adipós) (22).

En l’estat de dejuni, la glucèmia està determinada per l’equilibri entre la 
producció endògena de glucosa, principalment a través de la glucogenòlisi 
i la gluconeogènesi hepàtica, i la seva utilització pels teixits no dependents 
d’insulina, com el cervell. La producció endògena de glucosa evita la 
hipoglucèmia i es manté per una proporció baixa d’insulina/glucagó al 
plasma. El cervell és dependent de glucosa, i per tant, altres teixits com 
el cor i el múscul esquelètic reben nutrients diferents de la glucosa (per 
exemple, àcids grassos (AGs) no esterificats a partir de la lipòlisi del teixit 
adipós) (23).

Figura 3. Homeòstasi de la glucosa en l’estat de dejuni (23).

En l’estat d’ingesta d’aliments (àpat contenint hidrats de carboni), la 
glucèmia augmenta degut a la seva absorció a l’intestí, que estimula la 
secreció d’insulina a les cèl·lules β del pàncrees i suprimeix la secreció 
de glucagó a les cèl·lules α pancreàtiques. La producció endògena de 
glucosa també es suprimeix (mecanisme que ajuda a reduïr l’entrada de 
glucosa a la sang), i s’activa l’absorció de glucosa als teixits sensibles a la 
insulina, que incrementa la taxa d’utilització de glucosa (23). 
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Els processos neurohormonals implicats inclouen l’alliberació d’hormones 
incretines a l’intestí, com el pèptid-1 similar al glucagó (GLP-1), que 
provoca l’augment de la secreció d’insulina i la supressió de l’alliberació de 
glucagó. Al teixit adipós es suprimeix la lipòlisi i es promou el metabolisme 
anabòlic. Les concentracions de glucèmia tornen a normalitzar-se com a 
l’estat de dejuni a les 2h post-ingesta (23).

Figura 4. Homeòstasi de la glucosa en l’estat d’ingesta d’aliments (23).

La RI és la principal particularitat de l’obesitat i la DM2, i es defineix 
com una resposta inadequada dels teixits sensibles a la insulina a les 
concentracions normals d’insulina circulants. Els seus trets característics 
són la disminució de la captació de glucosa estimulada per insulina al 
múscul esquelètic, l’alteració de la inhibició de la producció hepàtica de 
glucosa, i una capacitat reduïda de la insulina per inhibir la lipòlisi al teixit 
adipós (24).

En les persones sanes, la secreció d’insulina per part dels illots pancreàtics 
permet una disponibilitat de glucosa normal als teixits sensibles a la insulina. 
En l’estat d’insulinoresistència, les cèl·lules β pancreàtiques responen 
augmentant la seva massa cel·lular i la secreció d’insulina (hiperinsulinèmia) 
per mantenir els nivells de glucèmia dins la normalitat, un procés denominat 
compensació β cel·lular (24). Quan aquest mecanisme de compensació 
falla, el resultat és una disminució progressiva de la capacitat secretora 
d’insulina de les cèl·lules β pancreàtiques, que es tradueix en un augment 

progressiu de la glucèmia, evolucionant cap a una prediabetis i finalment 
a una DM2 establerta (24-28). Tot i això, aproximadament només un terç 
dels individus amb obesitat i RI desenvolupen DM2 (26), ja que és crucial 
que es produeixi la disfunció β cel·lular en resposta a la RI perquè apareixi 
la DM2, i aquesta es troba determinada genèticament (25). 

Figura 5. Fallida β cel·lular i història natural de la DM2 (26).

D’aquesta manera, la DM2 és una malaltia complexa resultant de la 
interacció entre factors genètics i ambientals (22,27,29). Degut a la 
incompatibilitat del ràpid increment de la prevalença de DM2 amb canvis 
genètics, els factors ambientals com la transició nutricional i el sedentarisme 
es consideren fonamentals en l’epidèmia actual de DM2 (22,30). 

L’obesitat és el principal predictor de DM2, ja que determina crucialment 
la sensibilitat a la insulina (25,27), i es defineix com la presència de greix 
corporal excessiu (31). L’índex de massa corporal (IMC), definit com el pes 
corporal en kg dividit entre la talla en metres al quadrat (kg/m2), s’utilitza 
habitualment per categoritzar una població o un individu adult en sobrepès 
i obesitat. El sobrepès es defineix amb un IMC d’entre 25-29,9 kg/m2 i la 
obesitat amb un IMC superior a 30,0 kg/m2. La categoria d’obesitat es 
divideix a la vegada en subcategories de grau I (IMC 30,0-34,9 kg/m2), 
grau II (IMC 35,0-39,9 kg/m2) i grau III (IMC > 40,0 kg/m2) (31).
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interacció entre factors genètics i ambientals (22,27,29). Degut a la 
incompatibilitat del ràpid increment de la prevalença de DM2 amb canvis 
genètics, els factors ambientals com la transició nutricional i el sedentarisme 
es consideren fonamentals en l’epidèmia actual de DM2 (22,30). 

L’obesitat és el principal predictor de DM2, ja que determina crucialment 
la sensibilitat a la insulina (25,27), i es defineix com la presència de greix 
corporal excessiu (31). L’índex de massa corporal (IMC), definit com el pes 
corporal en kg dividit entre la talla en metres al quadrat (kg/m2), s’utilitza 
habitualment per categoritzar una població o un individu adult en sobrepès 
i obesitat. El sobrepès es defineix amb un IMC d’entre 25-29,9 kg/m2 i la 
obesitat amb un IMC superior a 30,0 kg/m2. La categoria d’obesitat es 
divideix a la vegada en subcategories de grau I (IMC 30,0-34,9 kg/m2), 
grau II (IMC 35,0-39,9 kg/m2) i grau III (IMC > 40,0 kg/m2) (31).
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Taula 4. Classificació del sobrepès i l’obesitat d’acord amb l’índex de massa 
corporal (31).

Tot i això, l’IMC no és un bon indicador de l’adipositat, la qual és en realitat 
la que defineix l’obesitat (29). La influència de l’obesitat en el risc de DM2 
es relaciona no només pel grau d’obesitat sinó també per la localització 
del greix acumulat (32), que és un determinant crític de la sensibilitat a la 
insulina (25). Mentre que l’obesitat per si mateixa s’associa tipícament a 
RI, la sensibilitat a la insulina varia en individus amb normopès degut a les 
diferències en la distribució del greix corporal (25). 

Els individus amb normopès i una localització més perifèrica del greix 
(greix subcutani) són més sensibles a la insulina que aquells individus 
que presenten una distribució predominant central; és a dir, a la zona 
abdominal (25). El greix central també anomenat greix visceral recobreix 
els òrgans de la cavitat abdominal (estómac, còlon, fetge i ronyons) i és 
metabòlicament més actiu que el greix subcutani, secretant un gran nombre 
de proteïnes anomenades adipoquines, la majoria de les quals s’associen al 
desenvolupament de RI i DM2 com també d’altres comorbilitats associades 
(33). S’ha definit un tipus d’obesitat anomenada ”metabòlicament sana”, 
que denota l’absència de factors de risc o comorbilitats metabòliques i 
cardiovasculars. Tot i això, la definició de l’obesitat metabòlicament sana és 

Classificació IMC (kg/m2)

Baix pes < 18,5

Normopès 18,5 - 24,9

Sobrepès 25,0 - 29,9

Obesitat ≥ 30,0

Obesitat grau I 30,0 - 34,9

Obesitat grau II 35,0 - 39,9

Obesitat grau III ≥ 40,0
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inconsistent i la majoria de pacients amb una obesitat establerta presenten 
factors cardiometabòlics (35). Una revisió recent suggereix que l’obesitat 
metabòlicament sana implica un increment del risc per la salut (36). A més, 
les complicacions de l’obesitat es desenvoluparien amb el pas del temps, 
fins i tot en individus que no han experimentat símptomes en un determinat 
moment (37).

Figura 6. Acumulació de teixit adipós en l’obesitat (34).

Com ja s’ha mencionat, els gens juntament amb l’ambient són els 
determinants de la RI i la disfunció β cel·lular. Tot i que actualment han 
sigut identificades més de 65 variants genètiques associades a la DM2, 
la majoria d’elles relacionades amb la disfunció disfunció β cel·lular, 
l’increment del risc es d’entre un 10 i 30%, de manera que la predicció 
genètica de la DM2 té poc valor en la pràctica clínica (38). Per tant, la 
interacció dels gens que afecten l’adipositat corporal amb l’increment de 
la ingesta calòrica, de greix saturat i el sedentarisme, condueixen a la 
sobrenutrició i amb el temps a l’obesitat i l’associada RI (22). Tot i això, 
només quan els gens que predisposen a la disfunció β cel·lular es troben 
presents juntament amb els gens que afavoreixen l’adipositat i els factors 
ambientals citats es desenvolupa la DM2 (22).
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Figura 7. Paper del gens i l’ambient en el desenvolupament de l’obesitat i la DM2 
(22).

Entre els grups de població que presenten un elevat risc de DM2 s’inclouen 
familiars de primer grau d’individus amb DM, dones amb DM gestacional 
o ovari poliquístic, individus d’edat avançada, i individus amb prediabetis 
(22,25). A més de la dieta i l’activitat física, actualment es consideren altres 
factors ambientals que podrien afectar el risc d’obesitat i DM2 (22). Tan 
la sobrenutrició com la desnutrició durant l’embaràs predisposen al nadó 
a patir obesitat i/o DM2 en l’edat adulta. El creixement intrauterí retardat 
es relaciona amb un increment del risc de malaties metabòliques, com 
també l’excés de nutrients en el període neonatal es relaciona amb una 
predisposició a l’obesitat (29). L’exposició a agents químics ambientals, la 
microbiota intestinal (MI), la depressió, i l’alteració dels patrons i la qualitat 
del son són altres factors suggerits per tenir una funció important en la 
fisiopatologia de la DM2 (22).

En la majoria de persones amb prediabetis i DM2 coexisteixen habitualment 
múltiples factors de risc, com la dislipèmia i la hipertensió arterial, que 
s’associen definint l’anomenat síndrome metabòlic. Aquest conjunt 
d’alteracions metabòliques confereixen un increment del risc de malaltia 
cardiovascular; com més components associats al síndrome metabòlic, 
més elevada és la prevalença de mortalitat cardiovascular (39). 
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Independentment d’altres factors de risc associats, la DM incrementa més 
de 2 vegades el risc de mort per causes vasculars (40), sent la malaltia 
cardiovascular la causa de mort de més del 70% de pacients amb DM2 
(41). Concretament a Espanya, la malaltia cardiovascular afecta entre 
el 14 i 19% dels pacients amb DM2, i produeix la mort de com a mínim 
la meitat dels pacients (42). A més, la DM2 no només s’associa amb un 
risc excessiu de malaltia vascular, sinó també de mortalitat prematura per 
diversos tipus de càncer, malalties infeccioses i malalties degeneratives 
(41).

Figura 8. Probabilitat de supervivència de DM (A) i escurçament dels anys de vida 
deguts a la DM (B) en homes i dones (40).

Tan la hiperglucèmia com la RI cròniques es troben implicades en 
l’increment del risc cardiovascular en la DM2. L’aparició de la malaltia 
cardiovascular és un procés progressiu que comença amb canvis 
metabòlics en la prediabetis derivats principalment de la RI. Aquests 
canvis inclouen la disfunció endotelial, la inflamació, el desenvolupament 
de dislipèmia aterogènica, la supressió de la fibrinòlisi i l’increment de 
factors protrombòtics, que afavoririen el risc d’aterotrombosi (43). 
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1.5 La inflamació metabòlica en la 
diabetis tipus 2
Actualment la inflamació, concretament l’anomenada inflamació crònica 
de baix grau es considera un mecanisme clau en el desenvolupament de 
la RI associada a l’obesitat i la DM2 (44-47). És important puntualitzar que 
aquesta inflamació crònica de baix grau, també anomenada inflamació 
metabòlica o metainflamació correspon a un estat independent de la definició 
clàssica d’inflamació (resposta inflamatòria aguda), que s’acompanya 
de manifestacions clíniques d’inflor, envermelliment, dolor i febre. La 
metainflamació podria ser definida com una subclasse d’inflamació “freda” 
desencadenada per nutrients o altres senyals intrínsiques (44,46) que es 
manté en un estat subagut de manera crònica (44,46).

El descobriment fa més de dos dècades de la presència d’elevades 
concentracions de la citoquina proinflamatòria factor de necrosi tumoral 
α (TNFα) al teixit adipós de ratolins obesos va ser la primera evidència 
de la inflamació crònica de baix grau en l’obesitat. Posteriorment, un gran 
nombre d’estudis han demostrat un increment de les concentracions 
circulants de molts marcadors inflamatoris, com el recompte sanguini de 
cèl·lules blanques, factors de coagulació [fibrinògen, inhibidor de l’activador 
del plasminògen 1 (PAI-1)], proteïnes de fase aguda [Proteïna C Reactiva 
(PCR), amiloide A sèric], citoquines proinflamatòries [TNFα, interleuquina  
1β (IL-1β) i interleuquina 6 (IL-6)] i quimiocines en pacients amb obesitat i 
DM2. Com també s’ha demostrat que el teixit adipós, el fetge, el múscul i 
el pàncrees presenten inflamació en presència d’obesitat i DM2 (45).

Aquest nexe d’unió entre el metabolisme i la immunitat té el seu origen en 
la necessitat evolutiva de supervivència, que va resultar en la coevolució 
dels sistemes d’òrgans i vies de senyalització que intervenen en els dos 
processos (44,49). El teixit adipós i el fetge presenten una organització 
cel·lular molt similar, on els adipòcits i hepatòcits es troben molt pròxims a 
cèl·lules immunològiques (cèl·lules de Kupffer als hepatòcits o macròfags 
als adipòcits), i tenen accés directe a una gran xarxa de vasos sanguinis. 
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Amb aquesta configuració, ambdós teixits ofereixen un ambient adequat per 
les interaccions entre el sistema immunològic i les respostes metabòliques, 
i l’establiment de comunicació amb altres òrgans com el pàncrees o el 
múscul (44). 

En situacions concretes com seria la lluita per la supervivència, s’afavoreix 
l’eficiència i redistribució energètica per generar una resposta immunològica 
efectiva contra els patògens (44,49). De fet, els sistemes primitius de 
resposta dels organismes integren les vies de detecció de patògens i 
nutrients, de manera que els nutrients poden induïr respostes immunitàries 
i els patògens evocar i regular processos metabòlics. El bloqueig de la 
senyalització de la insulina a través d’una resposta inflamatòria seria un 
mecanisme d’adaptació, ja que amb la RI s’aconsegueix un estalvi d’energia 
metabòlica. Per tant, les vies reguladores de l’estrès i la inflamació es 
troben estretament vinculades a l’alteració de l’acció de la insulina (44).

Figura 9. Rutes de senyalització implicades en la inflamació clàssica i la 
metainflamació (48).
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La sobrenutrició de la societat actual causada per la transició nutricional i 
d’estil de vida podria alterar la resposta immunològica i reactivar l’ancestral 
potencial inflamatori, originant RI en òrgans metabòlics com el teixit 
adipós o el fetge (49). En aquest paradigma emergent de desequilibri 
metabòlic que condueix a un desequilibri immunològic, la malnutrició i la 
immunosupressió es situen en un extrem de la balança i la sobrenutrició 
i les malalties inflamatòries associades com l’obesitat i la DM2 a l’altre 
extrem (50).
 

Figura 10. Equilibri entre metabolisme i immunitat (50).

En relació a les vies inflamatòries implicades en el desenvolupament de 
la RI, l’activació de diferents quinases, com la proteïna quinasa c-Jun 
N-terminal (JNK) i la quinasa beta I-kappa B (IKKβ) produeixen la fosfoliració 
del substrats receptors d’insulina 1 i 2 (IRS-1 i IRS-2) inhibint la cascada 
de senyalització de la insulina. A més, l’activació de IKKβ condueix a la 
fosfoliració i degradació de l’inhibidor del factor nuclear potenciador de 
les cadenes lleugeres kappa de les cèl·lules B activades (NF-κB), que 
permet la translocació de NF-κB al nucli. De manera similar, l’activació 
de JNK condueix a la formació del factor de transcripció AP-1. NF-κB i 
AP-1 indueixen l’expressió de gens inflamatoris, que contribueixen d’una 
manera paracrina a la RI (46).
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Figura 11. Vies inflamatòries implicades en el desenvolupament de la resistència 
a la insulina (46).

Les vies inflamatòries citades poden ser activades per citoquines, com 
el TNFα, per nutrients, com els àcids grassos saturats (AGS), i també 
per lipopolisacàrid derivat de bactèries (LPS). Els receptors de superfície 
cel·lular més importants en el reconeixement d’estructures bacterianes i de 
la dieta que intervenen en la resposta inflamatòria són els receptors de la 
família Toll (TLR), que s’expressen en macròfags i adipòcits. En l’obesitat 
existeix una sobreexpressió dels TLR4 i TLR2 al teixit adipós, i els animals 
deficients de TLR4 estan protegits de la inflamació i RI induïda per l’obesitat. 
Tan els AGS i el LPS són lligants dels receptors TLR2 i TLR4, i a més 
d’activar les vies JNK i IKKβ, també poden desencadenar una resposta 
inflamatòria a través de la via de l’inflamasoma NLRP3 (nucleotide-binding  
domain and leucine rich repeat family pyrin domain containing 3), que es 
troba implicat en la maduració de pro IL-1β i pro interleuquina 18 (IL-18) 
(46).

El teixit adipós té un rol important com a iniciador de la resposta inflamatòria 
en l’obesitat. Aquest òrgan va ser considerat durant molt temps únicament 
com un magatzem d’energia, però actualment es considera clau en 
la integració del sistema metabòlic. A més d’estar constituït per una 
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gran varietat de cèl·lules, incloent adipòcits, cèl·lules immunològiques 
(macròfags i limfòcits), preadipòcits i cèl·lules endotelials (51), la seva 
funció metabòlica es troba mediada en part per l’habilitat de secretar un 
gran nombre de proteïnes anomenades col·lectivament adipoquines o 
adipocitoquines que poden actuar de manera tan endocrina com paracrina 
(34,51).

Adipoquina

Òrgan/teixit secretor Funció 

Leptina
Adipòcits Regulació de la sacietat a través del  

sistema nerviós central

Adiponectina Adipòcits Insulinosensibilització, antiinflamació

TNFα
Adipòcits i fracció vascular estromal Inflamació, antagonista de la 

senyalització de la insulina

IL-6
Adipòcits, fracció vascular estromal, 

fetge, múscul

Varia depenent de l’òrgan/teixit 

secretor i els teixits diana

Retinol Binding  

Protein 4 (RBP4)

Adipòcits, fetge, macròfags Implicació en la resistència a la 

insulina

Taula 5. Principals adipoquines relacionades amb la inflamació (34).

Els macròfags del teixit adipós tenen un paper important en l’inici i 
mateniment del procés inflamatori, i poden abarcar desde un perfil 
antiinflamatori a un perfil proinflamatori. Els macròfags antiinflamatoris 
o macròfags M2 es consideren alternativament activats, i els macròfags 
proinflamatoris o macròfags M1 es consideren clàssicament activats. Les 
dos poblacions de macròfags són fenotípcament i funcionalment diferents. 
Els macròfags M2 expressen CD11b, F4/F80, CD301 i CD206, i promouen 
localment la sensibilitat a la insulina a través de la producció de citoquines 
antiinflamatòries com la interleuquina 10 (IL-10) i l’adiponectina. En 
contrast, els macròfags M1 expressen CD11c a més de CD11b i F4/F80 i 
secreten factors proinflamatòris incloent TNFα, IL-1β, IL-6, leucotriè B4 i 
òxid nítric (46).
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Figura 12. Polarització proinflamatòria de macròfags al teixit adipós durant 
l’obesitat (52).

Durant l’obesitat, es produeix una hiperplàsia i hipertròfia dels adipòcits, 
que contribueix a una expansió del teixit adipós. Aquesta expansió pot 
ocasionar hipoxia, la mort dels adipòcits, i el desenvolupament d’un estat 
més inflamatori, com l’increment de la secreció de potents quimiocines 
com la proteïna quimioatraient de monòcits (MCP-1) i el leucotriè B4. 
Aquests quimioatraients promouen el reclutament de monòcits al teixit 
adipós, que posteriorment es diferencien en macròfags M1, que s’agrupen 
formant estructures semblant a una corona al voltant dels adipòcits morts. 
A més, els propis macròfags M1 secreten quimiocines, iniciant un bucle de 
retroalimentació i potenciant la resposta inflamatòria (46).

L’obesitat també pot ocasionar inflamació en altres teixits metabòlics com 
el fetge, els illots pancreàtics i el múscul esquelètic. Al fetge es produeix un 
augment de la lipogènesi hepàtica i de l’expressió de gens que promouen 
l’activació de les cèl·lules de Kupffer i el reclutament de monòcits. Al 
múscul esquelètic, l’increment de lípids extramiocel·lulars podria promoure 
el reclutament de macròfags conduint a la RI. Els macròfags M1 del fetge 
i el múscul, de manera similar que al teixit adipós, secreten citoquines  
proinflamatòries que poden induïr RI localment o entrar a la circulació 
perifèrica ocasionant inflamació i RI sistèmica (46).
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La microbiota intestinal en la 
diabetis tipus 2
La microbiota intestinal (MI) es defineix com les bactèries simbiòtiques que 
formen part de l’organisme humà i es troben localitzades principalment 
a l’intestí. Aquest conjunt de bactèries conté una enorme quantitat 
d’informació genètica (microbioma), que supera en més de 100 vegades 
al genoma humà (53). A més d’estar involucrada en vàries funcions 
biològiques intestinals com la defensa contra patògens, la immunitat, 
el desenvolupament de microvellositats intestinals i la degradació dels 
polisacàrids no digestibles, diversos estudis han demostrat que la MI té un 
paper important en l’adipositat, l’alteració de l’homeòstasi energètica (54) 
i el desenvolupament de la inflamació de baix grau associada a la RI i la 
DM2 (55-57). 

L’evidència d’aquesta teoria deriva de l’observació inicial on ratolins “lliures 
de gèrmens” van presentar una reducció del greix corporal i l’absència 
d’obesitat i RI quan van ser alimentats amb una dieta elevada en greixos. 
Tot i això, els ratolins van incrementar l’adipositat i desenvolupar RI i 
intolerància a la glucosa després de transferir la MI de ratolins “no estèrils”. 
Aquest efecte es va produir fins i tot amb una reducció de la ingesta 
calòrica, suggerint que la MI podria regular el metabolisme energètic i la 
inflamació (54). 

D’entre els nombrosos factors que modul·len la composició de la 
MI, la dieta és potser el que té més influència (58). S’ha proposat que 
l’abundància de determinats fílums de MI humana estaria relacionada amb 
patrons dietètics específics. El fílum Bacteroides s’associaria amb una 
dieta elevada en greixos mentre que el fílum Prevotella amb una dieta 
elevada en hidrats de carboni (59). De manera similar, un patró de dieta 
occidental s’ha associat a una disminució de Bacteroidetes i un increment 
de Firmicutes en models animals (60). La modificació dels macronutrients 
de la dieta també ha demostrat tenir efectes en la MI. En un estudi, una 
dieta basada en proteïna animal va incrementar l’abundància de grups 

1.6
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bacterians tolerants d’àcids biliars com Alistipes, Bilophila i Bacteroides, 
i va reduïr els Firmicutes. Quan la proteïna animal va ser substituïda per 
aliments vegetals, es va produir un canvi de patró de MI, la composició 
funcional de la qual es va relacionar amb el metabolisme del aminoàcids i 
els polisacàrids (58). 

Un dels factors que relacionen la MI i la dieta és la capacitat de les bactèries 
intestinals per produir un gran nombre de substàncies, que en part depèn 
de la disponibilitat de nutrients. Els productes microbians poden arribar a la 
circulació i altres teixits, i ser excretats a l’orina i l’alè. La fermentació de la 
fibra i la proteïna resulten en un dels productes bacterians més abundants 
i fisiològicament importants, els AGs de cadena curta, que poden passar 
a la circulació i tenir impacte en la funció immunològica i la inflamació. 
Les bactèries del gènere Bifidobacterium poden generar vitamines (K, B12, 
biotina, folat i tiamina), i la síntesi d’àcids biliars secundaris està mediada 
per bactèries com Lactobacillus, Bifidobacterium (61).

En relació als productes bacterians que poden afectar negativament a 
l’organisme, el LPS és un lípid produït per determinades bactèries intestinals 
que presenta una potent acció proinflamatòria. Les concentracions 
elevades de LPS en plasma defineixen el concepte d’endotoxèmia 
metabòlica (54,55). Cani et al. va ser el primer en descriure que el tipus 
de dieta i nutrients que ingerim poden induïr endotoxèmia metabòlica, 
demostrant que una dieta amb alt contigut de greix saturat incrementava 
els nivells plasmàtics de LPS (a nivells similars als que s’arriben en una 
infecció) en diferents models animals d’obesitat i DM2 (56,62).  De manera 
important, la relació entre la ingesta de greix dietètic saturat i el LPS ha 
sigut confirmada en nombrosos estudis realitzats en humans (64-66), com 
també s’ha demostrat la implicació del LPS en l’activació dels macròfags 
al teixit adipós a través del receptor TLR4 en ratolins (66). 

Actualment es reconeix que la diversitat, composició i funcionalitat de la 
MI es troben alterades en l’obesitat i la DM2 (canvis en l’abundància a 
nivell de fílum, gènere o espècies), configurant el concepte de disbiosi 
intestinal (54). Mentre que la majoria d’estudis en models de ratolins amb 
obesitat destaquen un increment en el fílum Firmicutes i una disminució 
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del fílum Bacteroidetes (67-69), en humans els resultats són contradictoris 
en relació amb canvis en l’abundància d’aquests dos fílums bacterians en 
l’obesitat i la DM2 (69-71). Ley et al. va trobar resultats similars als dels 
estudis en ratolins (69), mentre que altres estudis han trobat el contrari 
(70,71). 

Figura 13. Regulació de la microbiota intestinal en el metabolisme, l’obesitat i la 
inflamació associada a la obesitat (67).

El que si han revelat diferents estudis és que la DM2 s’associa a 
canvis en determinades espècies bacterianes (72-75). L’abundància de 
Bifidobacterium (72), Faecalibacterium prausnitzii (F. prausnitzii) (73,74), 
i Roseburia (74) sembla que es trobarien disminuïdes en la DM2, mentre 
que la de Lactobacillus (75), Streptococcus (75) i Escherichia coli (E.coli) 
estarien augmentades (74,75).

Bactèries intestinals Diabetis tipus 2

Fílum Firmicutes Increment

Fílum Bacteroidetes Disminució

Bifidobacterium Disminució

Faecalibacterium prausnitzii  Disminució

Roseburia Disminució

Lactobacillus gasseri  Increment

Streptococcus mutans Increment

Escherichia coli Increment
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Taula 6. Espècies de bactèries intestinals associades a la DM2. Adaptada de 
Hartstra et al. (76). 

Adiponectina, diabetis tipus 2 i 
malaltia cardiovascular
L’adiponectina (també anomenada Acrp30, AdipoQ, apM1 i GBP28) (77), 
és l’adipoquina més abundant secretada pels adipòcits (78), i la seva 
estructura primària inclou un domini globul·lar carboxil-terminal i un domini 
de col·làgen amino-terminal. El domini de col·làgen permet a l’adiponectina 
formar multímers (79). D’aquesta manera, l’adiponectina pot constituir 
3 formes oligomèriques principals: el trímer de baix pes mol·lecular, 
l’hexàmer d’intermig pes mol·lecular, i l’adiponectina d’alt pes mol·lecular 
[de duodecàmer (12 subunitats) a octadecàmer (18 subunitats)] (79), sent 
l’oligòmer d’alt pes mol·lecular la forma biològica més activa (77).

Diverses observacions clíniques donen suport a l’associació entre les 
concentracions d’adiponectina i la disfunció metabòlica lligada a l’obesitat. 
Les concentracions circulants d’adiponectina són d’entre 3 i 30 μg/ml en 
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individus sans, i es troben influïdes per diversos factors, un dels quals 
és el gènere, sent superiors en les dones en comparació amb els homes 
(77,81). 

Figura 14. Estructura de l’adiponectina (LMW: isoforma de baix pes mol·lecular, 
HMW: isoforma d’alt pes mol·lecular) (80). 

Tot i això, les concentracions es troben reduïdes en pacients amb obesitat, 
i es correlacionen negativament amb el percentatge de greix corporal i el 
greix visceral (79,82,83). En la DM2 també s’observa aquesta disminució 
d’adiponectina circulant, i el seu increment es relaciona amb un risc 
menor de desenvolupar DM2 i RI (84). Per tant, l’adiponectina és l’única 
adipoquina l’expressió de la qual es troba disminuïda en els adipòcits 
disfuncionals associats a l’obesitat (77,81).

El paper de l’adiponectina en el desenvolupament de la malaltia cardíaca 
no està tan clar com en el cas de les malalties metabòliques (85). S’ha 
descrit que les concentracions plasmàtiques d’adiponectina són més baixes 
en pacients amb manifestacions clíniques de malaltia coronària arterial 
independentment d’altres factors de risc, mentre que les concentracions 
elevades d’aquesta adipoquina s’associen tant amb una disminució 
del risc d’infart de miocardi en homes, com de malaltia coronària en 
homes amb DM2 (86). Col·lectivament, aquest estudis suggereixen que 
l’hipoadiponectinèmia s’associa amb el desenvolupament de malaltia 
cardiovascular en l’obesitat (85).
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D’acord amb aquestes observacions, les concentracions d’adiponectina 
es correlacionen inversament amb factors de risc com la hiperlipidèmia, la 
pressió arterial (PA) o les concentracions de PCR. Tot i això, en diversos 
estudis prospectius l’associació de les concentracions d’adiponectina amb 
el risc de malaltia coronària arterial no ha pogut ser demostrada (85). 

A més, alguns estudis suggereixen que simultàniament les concentracions 
elevades d’adiponectina es relacionen amb un increment del risc de 
mortalitat cardiovascular en individus amb insuficiència cardíaca crònica 
(87-89). Aquest impacte aparentment negatiu de la supervivència en 
els pacients amb insuficiència cardíaca crònica ha sigut anomenada 
“la paradoxa de l’adiponectina” (90). S’ha hipotetitzat la resistència a 
l’adiponectina a nivell muscular com a possible explicació, on l’elevació de 
l’adiponectina seria un mecanisme compensatori per contrarrestar l’estrès 
metabòlic i vascular en estadis primerencs de la insuficiència cardíaca, 
mentre que en estadis avançat de la malaltia deterioraria la funció cardíaca 
incrementant el risc de mortalitat (90). 

Una de les principals accions de l’adiponectina és l’estimulació de la 
sensibilitat a la insulina al múscul, fetge i adipòcits, mediada en part 
per l’activació de la via de la proteïna quinasa activada per adenosina 
monofosfat (AMPK) (77,79), desencadenant un increment de l’oxidació 
d’AGs i captació de glucosa (77). L’adiponectina realitza els seus 
efectes a nivell cel·lular interaccionant amb els receptors d’adiponectina 
1 i 2 (ADIPOR1 i ADIPOR2) (91), de manera que la disrupció d’ambdós 
receptors provoca l’aparició d’intolerància a la glucosa (91). Aquesta 
adipoquina també presenta efectes antiinflamatoris, tan locals al teixit 
adipós suprimint l’alliberació de citoquines proinflamatòries, com sistèmics 
afavorint la polarització de macròfags M1 a M2 en diferents teixits (77). 

Aquesta activitat antiinflamatòria podria contribuir a l’acció protectora de 
l’adiponectina en el sistema cardiovascular. Al cor, l’adiponectina té efectes 
preventius en la hipertròfia patològica i la lesió isquèmica, en part a través 
de l’activació d’AMPK. A més, evita la progressió de l’aterosclerosi inhibint 
NF-κB a les cèl·lules endotelials i la polarització de macròfags M2 a les 
cèlu·les espumoses de la placa ateroscleròtica, com també  estimulant 
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la producció de IL-10 als macròfags. De manera similiar, als microvasos i 
capil·lars, l’adiponectina millora l’angiogènesi i la funció endotelial a través 
de l’activació de l’òxid nítric sintasa endotelial i la promoció del creixement 
de nous vasos sanguinis (85).

Figura 15. Principals accions de l’adiponectina en el sistema cardiovascular (85).

La dieta i determinats nutrients són un dels principals factors modificables 
de l’expressió i secreció d’adiponectina (92,93). L’adherència a una 
patró de dieta Mediterrània s’ha relacionat amb un augment de les 
concentracions d’adiponectina (94). Les dietes hipocalòriques, aïllades o 
combinades amb exercici físic també poden tenir efectes estimuladors en 
aquesta adipoquina, tot i que l’evidència és molt limitada i  són necessaris 
llargs períodes de restricció calòrica i pèrdues de pes importants, superiors 
al 7% del pes corporal, per observar efectes significatius (93). La ingesta 
de peix blau i de suplements d’àcids grassos poliinsaturats ω-3 (AGPI 
ω-3) són especialment efectius en incrementar els nivells d’adiponectina  
(92,93). A més dels AGPI ω-3, les vitamines liposolubles (vitamines A, D, 
E i K) i el licopè  també són precursors nutricionals de l’adiponectina (92).
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Teràpia nutricional de la diabetis 
tipus 2

Evolució històrica de la teràpia 
nutricional de la diabetis 
L’evidència més antiga de la teràpia nutricional de la DM es troba registrada 
al Papir D’Ebers, aproximadament l’any 1550 a.C., en el qual es recomana 
una dieta rica en hidrats de carboni com el blat, els cereals, el raïm, la mel 
i els fruits del bosc per una dolència descrita com “un excessiu flux d’orina 
amb debilitament del cos”. Des d’aquestes primeres evidències fins abans 
del descobriment de la insulina l’any 1921, el control de la ingesta d’aliments 
era l’únic tractament disponible per regular les concentracions de glucèmia 
(95). Al llarg dels anys van ser nombroses, variades i inusuals les “dietes” 
i recomanacions dietètiques per a les persones amb DM, que es basaven 
en controlar la quantitat d’aliments ingerits, principalment dels hidrats de 
carboni i les calories totals de la dieta. Les dietes amb alt contingut dels 
hidrats de carboni es va anar alternat amb les de baix contingut en hidrats 
de carboni, sent la majoria monòtones i nutricionalment deficients (95).

Al segle XVI es pensava que el consum d’aliments que contenien hidrats 
de carboni era la causa de la DM, i es prescribien dietes baixes en hidrats 
de carboni. Al segle XVII, les dietes amb alt contingut d’hidrats de carboni 
van tornar a ser recomanades, amb la creença que eren necessàries per 
substituir les pèrdues de sucre per l’orina (96). Al segle XVIII la referència 
eren les dietes amb alt contingut de proteïnes i greixos. Durant els segles 
XVIII i XIX va sorgir l’interès per la palatabilitat de la dietes, fent emfàsi 
en que no havien de ser dutes a termen si no eren ben tolerades. També 
durant aquest període el tema central en relació a la nutrició continuava 
sent l’alt contingut de greixos i baix contingut d’hidrats de carboni i calories. 
Tot i així, alguns continuaven recomanant les dietes amb un contingut 
elevat d’hidrats de carboni (llet, patates, arròs o civada) (96). 

1.8
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• Període 1800-1921
Les recomanacions d’hidrats de carboni podien ser o baixes o elevades. 
La primera documentació és la “dieta de la fam d’Allen”, disenyada per 
Frederick Allen, amb molt baix contingut en hidrats de carboni i elevat en 
greixos. 

L’any 1916 el metge nord-americà Elliot P. Joslin, considerat el pare de 
l’educació diabetològica publica el llibre titulat “The Treatment of Diabetes 
Mellitus”. Aquesta obra significa l’inici de la seva teoria basada en el control 
de la glucèmia a través de la dieta, l’exercici i la monitorització constant per 
allargar la vida dels pacients amb DM i prevenir les seves complicacions. 
Dos anys més tard, publica el “Diabetes Manual”, la primera guia pràctica 
dirigida a pacients, fundant les bases de l’educació del pacient amb DM 
(97).

• Període 1921-1950
Amb el descobriment de la insulina l’any 1921 per Frederik Banting i Charles 
Best, es produeix un impacte immediat en la prolongació dels anys de vida 
dels malalts amb DM1 (96), com també en el tractament nutricional, ja 
que permet l’increment progressiu dels hidrats de carboni de la dieta i una 
millora de l’estat nutricional. L’any 1927 Elliot P. Joslin introdueix la dieta 
basada en pesar els aliments, amb un 22% d’hidrats de carboni, 62% de 
greixos i 16% de proteïnes (98). Més tard, l’any 1939, Harold Himsworth 
conclou que la diabetis hauria de ser dividida en dues categories, una en 
la que predomina la sensibilitat a la insulina i una altra on predomina la 
insensibilitat a la insulina (96). 

• Període 1950-1960 
L’any 1950 es desenvolupa el sistema d’intercanvi d’aliments per al 
tractament dietètic de la DM, amb la col·laboració de l’American Dietetic 
Association, l’ADA i el sistema de Salut Pública dels Estats Units. L’objectiu 
va ser desenvolupar un consens en referència al valor dels aliments i 
dissenyar un mètode simplificat de planificació d’àpats. També durant la 
dècada dels anys 50 s’introdueix el tractament amb hipoglucemiants orals 
en la DM (96). 
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• Període 1970-1980
L’any 1971 l’ADA recomana un percentatge mínim d’hidrats de carboni 
del 45%. Aquest percentatge augmenta fins al 50-60% al 1979, on també 
s’inclou la recomanació de no sobrepasar el 10% de greixos saturats (98).

• Període 1980-1990
L’any 1980 David Jenkins defineix el concepte d’índex glucèmic dels 
aliments, basat en la resposta glucèmica individual dels aliments, que 
continua aplicant-se actualment (96). Al 1986 la recomanació pels hidrats 
de carboni augmenta fins al 55-60% i es limita la ingesta de greixos totals 
a < 30% (98).

• Període 1990-actualitat
A principis dels anys 90 el Grup per l’Atenció i Educació Pràctica de 
l’Associació Americana de Dietètica publica quatre articles resumint el 
tractament nutricional per la DM2, la DM1 en infants, adolescents i adults, 
i la diabetis gestacional. L’any 1993 es publiquen els resultats de l’estudi 
DCCT, demostrant que la millora del control glucèmic és la que condiciona 
el retràs i progressió de les complicacions de la DM. Aquest estudi marca 
l’inici de la focalització de tractament per la DM en el control glicèmic, i de 
la consideració de la nutrició com un component clau del tractament de la 
malaltia per aconseguir els objectius glucèmics en persones amb DM1 i 
DM2 (96).

Fins al 1994, les recomanacions nutricionals de l’ADA es basaven en 
una proporció definida dels percentatges d’hidrats de carboni, greixos i 
proteïnes. Aquesta pauta, s’aplicava per igual a tothom, i per tant, limitava 
la flexibilitat i individualització de la dieta. Al 1994, l’ADA modifica la seva 
visió de la teràpia nutricional, introduint el concepte d’avaluació dels canvis 
de l’estil de vida de manera individualitzada per aconseguir i mantenir els 
objectius terapèutics, sense incidir en els percentatges de macronutrients 
(96,99), com també destaca la importància del dietista-nutricionista com a 
part de l’equip d’atenció a les persones amb DM (96). 

Vuit anys més tard, al 2002, continua la transició cap a un enfocament 
més flexible i realista de la teràpia nutricional, ja que les recomanacions 
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nutricionals es desenvolupen utilitzant els principis basats en l’evidència 
i el sistema de classificació dels estudis segons les recomanacions de 
la pràctica clínica. Desde llavors, aquest document de consens ha anat 
revisant-se i publicant-se anualment (99).
 

Any Científic o organització Recomanacions

1912

Frederik Allen “Dieta de la fam d’Allen”: baix contingut d’hidrats 

de carboni, alt contingut de greixos, restricció 

calòrica.

1921

Frederik Banting i 

Charles Best

Descobriment de la insulina: disminueix l’interès 

en el tractament dietètic de la diabetis

1927 E.P. Joslin Dieta  per “pesada” dels aliments

22% hidrats de carboni

62% greixos

16% proteïnes

1950 American Dietetic 

Association, ADA, 

sistema de Salut Pública 

Estats Units

Desenvolupament del sistema d’intercanvis 

d’aliments per la diabetis

Introducció hipoglucemiants orals

1971 ADA Individualització del tractament dietètic com a 

criteri essencial

1979 ADA Hidrats de carboni 50-60% del total de calories, 

< 10% greixos saturats

1980 David Jenkins Introducció concepte d’índex glucèmic dels 

aliments 

continua a la pàgina següent
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Any Científic o organització Recomanacions

1986 ADA Individualització del tractament dietètic: 

hidrats de carboni 55 al 60% del total de 

calories, < 30% greixos totals 

1994 ADA Dietista-nutricionista com a part essencial de 

l’equip d’atenció a persones amb diabetis, 

no percentatge ideal de macronutrients, 

promoció de la individualització del tractament 

nutricional

Taula 7. Evolució històrica de la teràpia nutricional de la DM  (96,99,100).

Bases actuals de la teràpia nutricional 
de la diabetis tipus 2
La teràpia nutricional es defineix com el tractament d’una malaltia o 
condició a través de la modificació d’un nutrient o la ingesta d’aliments, i 
és un dels pilars del tractament de la DM, juntament amb l’activitat física 
i la farmacoteràpia (101). L’ADA considera al/la dietista-nutricionista un 
membre preferent de l’equip sanitari multidisciplinar d’atenció als pacients 
amb DM, degut a la complexitat del tractament nutricional i la seva 
preparació acadèmica única, entrenament, habilitats i experiència, que el 
fan necessari per proporcionar una teràpia nutricional efectiva en la DM 
(101). 

Els objectius de la teràpia nutricional aplicable a adults amb DM són 
promoure i mantenir hàbits alimentaris saludables, emfatitzant una varietat 
d’aliments amb densitat nutricional elevada en porcions adequades amb 
l’objectiu de millorar la salut global i especifícament:

• Aconseguir objectius de glucèmia, PA i lípids individualitzats. Les 
recomanacions generals de l’ADA per a aquests marcadors són els 
següents:

1.8.2
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      o HbA1c < 7%
      o Glucosa plasmàtica preprandial 70-130 mg/dL (4,4-7,2 mmol/L)
      o Glucosa plasmàtica postprandial  <180 mg/dL (10 mmol/L)
      o PA < 140/80 mmHg
      o Colesterol LDL < 100 mg/dL; triglicèrids (TG) < 150 mg/dL; colesterol  
            HDL > 40 mg/dL en homes i > 50 mg/dL en dones

• Aconseguir i mantenir objectius de pes corporal

• Retrassar o prevenir les complicacions de la DM

En les últimes dues dècades, l’evidència dels estudis observacionals i 
clínics ha donat suport a la importància individual de diferents nutrients, 
aliments i patrons dietètics en la prevenció i el maneig de la DM2 (102), 
demostrant que són efectives diverses estratègies de teràpia nutricional i 
patrons dietètics per millorar el control glucèmic com també altres objectius 
metabòlics en persones amb DM2 (101). 

En relació al control glucèmic, la teràpia nutricional pot aconseguir 
disminucions en els valors d’HbA1c d’entre 0,5-2%, similars a les de molts 
fàrmacs antidiabètics. Aquestes millores del control glucèmic, com també 
d’altres objectius metabòlics s’observen en intervencions dietètiques a 
curt termini (menors de 6 mesos), però la majoria no es mantenen a llarg 
termini (103). 

Una revisió sistemàtica i metaanàlisi recent dels efectes a llarg termini (1 
any) de les intervencions dietètiques per la pèrdua de pes en el control 
metabòlic de pacients amb DM2, va concloure que tan la modificació 
dels hidrats de carboni (alt contingut/baix contingut d’hidrats de carboni), 
dels greixos [baix contingut de greixos/alt contingut d’àcids grassos 
monoinsaturats (AGM)], com també les intervencions dietètiques basades 
en un patró de dieta Mediterrània o en la substitució d’àpats amb batuts 
poden millorar els valors d’HbA1c, el perfil lipídic i la PA als 12 mesos 
d’intervenció. Tot i això és necessària una pèrdua de pes superior al 5% 
del pes coporal perquè les millores siguin significatives, i molt poques 
intervencions dietètiques l’aconsegueixen (104).
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A més, sembla que és més difícil perdre pes per les persones amb DM2. 
Per tant, la pèrdua de pes per millorar el control glucèmic podria ser més 
beneficiosa per a persones amb prediabetis o estadis inicials de la malaltia, 
que per a persones amb una DM2 establerta (103). 

Cal destacar la importància de l’efecte del greix total, especialment el greix 
saturat en la sensibilitat a la insulina de les persones amb DM. Els estudis 
epidemiològics i clínics han reportat que ingestes elevades de greix total a 
llarg termini resulten en un increment de la RI (105). Tot i que l’evidència 
és limitada en persones amb DM, ha sigut demostrat que la reducció dels 
greixos saturats millora la sensibilitat a la insulina (106,107). L’impacte de 
la ingesta de greixos saturats a llarg termini en la RI és de gran importància, 
ja que les persones amb DM2 disminueixen la ingesta d’hidrats de carboni, 
augmentant la de greixos, especialment la de greixos saturats (108). 

En referència a les recomanacions de la teràpia nutricional de la DM entre 
diverses organitzacions internacionals, en general existeix concens. Tot i 
això, en alguns aspectes les posicions són diferents quan es consideren 
l’ADA o la EASD (101,109). 

• Balanç energètic    
En els pacients amb DM2 i sobrepès o obesitat, es recomana reduïr la 
ingesta energètica per promoure la pèrdua de pes (1,101,109). L’ADA 
puntualitza que la reducció de la ingesta energètica vagi acompanyada 
d’una modificació de l’estil de vida (101). 

• Distribució de macronutrients
L’ADA menciona que no existeix un percentatge ideal de calories 
procedents dels hidrats de carboni, proteïna i greix per a totes les persones 
amb DM (101), i que la individualització de la composició de macronutrients  
dependrà de l’estat metabòlic i les preferències alimentàries (101). La 
EASD recomana un patró de distribució de macronutrients entre rangs 
específics; hidrats de carboni entre el 45-60% del total de calories de la 
dieta, entre el 10-20% de calories procedents de les proteïnes i ≤ 35% dels 
greixos (109).
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• Patrons dietètics
L’ADA accepta diferents patrons dietètics per al tractament de la DM: patró 
de dieta Mediterrània, patró dietètic vegetarià i vegà, patró de dieta baix en 
hidrats de carboni o en greixos, i patró dietètic DASH (Dietary Approaches 
to Stop Hypertension) (101). En la recomanació d’un o altre tipus de patró 
dietètic s’han de tenir en compte les preferències alimentàries personals i 
els objectius metabòlics (101). La EASD no fa cap recomanació en relació 
als patrons dietètics (109).

• Qualitat dels hidrats de carboni
Segons l’ADA la quantitat d’hidrats de carboni i la insulina disponible pot 
ser el factor més important que determina la resposta glucèmica després 
dels àpats i s’ha de tenir en compte quan es dissenya el pla dietètic (101).
Tan l’ADA com la EASD fomenten que la dieta presenti un alt contingut 
de fibra (25-38g/dia segons l’ADA i més de 40g/dia segons la EASD) i 
minimitzar el consum d’aliments rics en sucres senzills (101,109).

L’ADA indica que s’ha de donar preferència als cereals integrals, fruita, 
llegums i productes lactis, i especialment a aliments amb alt contingut de fibra 
i baixa càrrega glucèmica. A més, puntualitza que s’han d’evitar les begudes 
ensucrades i els aliments amb alt contingut de sucres per aconseguir el 
control del pes corporal, reduir el risc de malaltia cardiovascular, i evitar 
el desplaçament del consum d’aliments més saludables i nutricionalment 
densos (101). L’ADA també reconeix l’educació en l’índex glucèmic i 
càrrega glucèmica dels aliments en les persones amb DM, però degut a la 
seva complexitat i la insuficient evidència no es recomana la seva aplicació 
de manera general (101). 

La EASD en canvi menciona que l’índex glucèmic dels aliments podria 
ser un indicador addicional de l’adequada comptabilització dels hidrats de 
carboni de la dieta, però que no es pot utilitzar de manera aïllada i s’ha de 
d’interpretar juntament amb altres característiques dels aliments, contingut 
d’energia, macronutrients i fibra de la dieta (109).
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• Proteïna 
L’ADA i la EASD mencionen que en persones amb DM i nefropatia diabètica 
es desaconsella reduïr la quantitat de proteïna de la dieta perquè l’evidència 
és insuficient (101,109).  En el cas de l’ADA justifica que no altera el control 
glucèmic, les mesures de risc cardiovascular o el deteriorament de la taxa 
de filtrat glomerular (101). A més, indica que en les persones amb DM2, la 
ingesta de proteïna sembla incrementar la resposta insulínica (101). 

• Greixos
Tan l’ADA com la EASD recomanen limitar la ingesta de greixos saturats 
i greixos rans a menys del 10% i de colesterol a menys de 300 mg/dia 
(101,109). Mentre que la EASD recomana que la dieta contingui entre un 10-
20% de l’energia en forma d’AGM i fins un 10% d’àcids grassos poliinsaturats 
(AGPI) (109), l’ADA menciona que el pla dietètic ha d’emfatitzar elements 
del patró de dieta Mediterrània amb alt contingut d’AGM, ja que pot millorar 
el control glucèmic i disminuir el risc cardiovascular (101). A més tant l’ADA 
com la EASD recomanen el consum de peix blau per prevenir o tractar 
la malaltia cardiovascular però desaconsellen la utilització de suplements 
d’AGPI de cadena llarga omega 3 (AGPICL ω-3) (101,109). 

• Alcohol
L’ADA i la EASD recomanen  consumir begudes alcohòliques amb 
moderació sense superar una beguda al dia en dones adultes i dos begudes 
al dia en homes adults (101,109). També puntualitzen que el consum 
d’alcohol en persones amb DM pot incrementar el risc d’hipoglucèmia 
retardada (101, 109). 

• Sodi
Tan l’ADA com la EASD recomanen no superar el consum de 2300 mg 
de sodi (101) o l’equivalent a 6g de sal al dia en persones amb DM (109). 
Aquesta recomanació és la mateixa que per la població general, però es 
pot indicar una restricció superior en el cas que la DM vagi associada a 
hipertensió (101,109). 
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Composició química i valor nutricional 
del peix
La denominació genèrica de peix comprèn als animals vertebrats 
comestibles marins o d’aigua dolça, frescos o conservats per diferents 
procediments (110). La classificació del peix en grans grups pot seguir 
diferents criteris, com el tipus d’esquelet que presenten, el medi de vida, la 
família a la qual pertanyen o el contingut lipídic (111). 

Concretament, la sardina europea, el nom científic de la qual és Sardina 
pilchardus, és un peix teleosti (amb esquelet ossi), d’origen marí i  que 
pertany a la família dels clupeids (Clupeidae) (112). La seva área de 
distribució és molt àmplia, abarcant el Mar Mediterrani, l’Oceà Atlàntic, el 
Pacífic i l’Índic. La sardina és un peix gregari que forma gran bancs o 
cardúmens, buscant sempre les aigües més càlides i amb major grau de 
salinitat. De comportament pel·làgic pot arribar als 150 m de profunditat, 
encara que habitualment es situa entre els 25-30 m durant les hores 
diurnes i ascendeix als 15-30 cm durant les nocturnes (112).

En relació als components químics del peix, els principals són l’aigua, la 
proteïna i els greixos. Aquests components tenen màxima importància en 
relació al seu valor nutritiu, textura, característiques sensorials i capacitat 
d’emmagatzematge. Els restants components són els hidrats de carboni, 
les vitamines i els minerals, que tot i trobar-se en menors quantitats tenen 
un paper essencial en la nutrició (111). 

• Aigua 
Els músculs dels peixos invertebrats marins contenen mínim un 53% i fins 
un 96% d’aigua, depenent de l’espècie i l’estat nutricional. L’agotament per 
fam (freqüent durant el desovament) consumeix les reserves energètiques 
dels teixits, i com a conseqüència, s’incrementa la quantitat d’aigua 
present al múscul del peix. En condicions normals pot considerar-se que 
el contingut aquós oscil·la entre el 60 i el 80%, i es troba molt condicionat 
pel contingut lipídic (111).

1.8.3
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Energia 

(kcal/100g)

Aigua 

(g/100g)

Proteïna

 (g/100g)

Lípids totals 

(g/100g)

HC1 

(g/100g)

Sardina 152 73,7 17,1 9,2 0

Sardina enllaunada 199 65,2 22,6 12,1 0

Verat 191 70,0 18,0 13,2 0

Salmó 175 67,2 20,2 10,4 0

Bacallà 80 80,8 18,3 0,7 0

Lluç 84 80,3 17,0 1,8 0

1HC: hidrats de carboni

Taula 8. Composició en energia, aigua i macronutrients de diferents peixos blaus 
i blancs (113).

• Lípids 
Com s’ha mencionat, el contingut lipídic del peix es troba inversament 
relacionat amb l’aquós, ja que els lípids actuen com a reserva energètica 
que s’utilitza durant els diferents estadis fisiològics que atravessa durant 
el seu cicle vital. Segons el contingut de greix, els peixos es clasifiquen en 
tres categories: peixos magres o blancs; amb un contingut de greix de fins 
al 2,5%, peixos semimagres o semigreixosos; que contenen entre un 2,5% 
i 6% de greix, i peixos greixosos o blaus; que contenen entre un 6% i 25% 
de greix (111). La distribució del greix en el peix difereix entre el peix blau 
i el peix blanc. En els peixos blaus, com la sardina, el seitó o la tonyina, 
els greixos es dipositen al teixit muscular formant una dispersió globul·lar. 
Pel contrari, en els peixos blancs com el bacallà, el lluç o el llenguado, 
els greixos s’acumulen majoritàriament al fetge i les gònades, una petita 
proporció sota la pell, i el múscul està pràcticament lliure de greix (111). 

Els lípids presents en les espècies de peixos ossis poden dividir-se en 
dos grans grups: els fosfolípids i els TG. Els fosfolípids formen part de 
les membranes cel·lulars, i contenen colesterol que contribueix a la 
rigidesa de la membrana. Els TG són lípids que actuen com a magatzem 
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d’energia. La composició que presenten els lípids marins en AGs (unitats 
estructurals dels fosfolípids i TG) és molt més complexa que la dels 
animals i plantes terrestres (111). L’estructura dels AGs es basa en una 
cadena hidrocarbonada i un grup carboxílic terminal. Segons la longitud 
de la cadena hidrocarbonada els AGs es classifiquen en AGs de cadena 
curta; entre 4 i 6 àtoms de carboni, AGs de cadena mitja; entre 8 i 12 àtoms 
de carboni, AGs de cadena llarga; entre 14 i 18 àtoms de carboni, i AGs de 
cadena molt llarga: més de 20 àtoms de carboni (114). 

Una altra classificació dels AGs és en funció del grau d’insaturació, segons 
la qual es divideixen en AGS; que no presenten dobles enllaços en la seva 
mol·lècula, o AG insaturats (AGI); que presenten un o més dobles enllaços 
entre els àtoms de carboni. Quan un AGI només presenta un doble enllaç 
és un AGM, quan en presenta més d’un és un AGPI. Existeixen un grup 
d’AGPI, els AGPICL que no poden ser sintetitzats per molts mamífers, 
inclosos l’home; són els AGs essencials, i han de ser obtinguts a través 
de la dieta. Hi ha dos tipus d’AGs essencials: els derivats de la sèrie ω-6 
(AGPICL ω-6), que es formen a partir de l’àcid linoleic (C18:2), i els derivats 
de la sèrie ω-3 (AGPICL ω-3), el precursor dels quals és l’àcid α-linolèlinc 
(C18:3) (114) (veure Figura 16).

AGS1 (g/100g) AGM2 (g/100g) AGPI3 (g/100g)

Sardina 2,60 2,80 2,90

Sardina enllaunada 1,53 5,15 3,87

Verat 1,83 1,53 1,74

Salmó 0,98 2,10 2,54

Bacallà 0,13 0,09 0,23

Lluç 0,09 0,06 0,17

1AGS: àcids grassos saturats; 2AGM: àcids grassos monoinsaturats; 3AGPI: àcids 
grassos poliinsaturats

Taula 9. Comparació del contingut d’AGS, AGM i AGPI de diferents peixos (113).
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AGPICL  ω-31

(g/100g)

EPA2

(g/100g)

DHA3

(g/100g)

AGPICL ω-64

(g/100g)

Sardina 1,32 0,59 1,67 0,41

Sardina enllaunada 4,51 2,03 2,36 0,74

Verat 2,80 0,71 1,10 0,52

Salmó 3,28 1,00 1,26 0,22

Bacallà 0,28 0,08 0,18 0,02

Lluç 0,34 0,11 0,16 0,12

1AGPICL ω-3: àcids grassos poliinsaturats ω-3; 2EPA: àcid eicosapentaenoic; 
3DHA: àcid docosahexaenoic; 4AGPI ω-6: àcids grassos poliinsaturats ω-6 

Taula 10. Contingut d’AGPICL ω-3 i ω-6 de diferents peixos (114).

El perfil lipídic del peix es caracteritza especialment per ser molt poliinsaturat, 
de manera que el contingut d’AGS és molt baix. De la mateixa manera, 
els AGMI i els AGPI ω-6 es troben en molt poca quantitat. Però el que 
realment caracteritza al peix és la presència en quantitats elevades d’AGPI 
ω-3, tant d’àcid linolènic com dels seus derivats, l’àcid eicosapentaenoic 
o EPA (C20:5 ω-3) i l’àcid docosahexaenoic o DHA (C22:6 ω-3). El peix 
blau conté quantitats superiors d’aquest tipus d’AGs que el peix blanc, 
constituïnt la principal font dietètica d’AGPICL ω-3 (114). 

L’alt contingut d’AGPICL ω-3 al peix i altres animals aquàtics es deu a un 
fet metabòlic. Els àcids oleic, linoleic i α-linolènic originen, per processos 
enzimàtics d’elongació i desaturació AGPICL. Les transformacions dels 
precursors en AGPICL són catalitzades per enzims identificats genèricament 
com elongases (augmenten la mida de la cadena hidrocarbonada) i 
desaturases (introdueixen nous dobles enllaços). El procés més crític és 
la desaturació (114).

Els vegetals poden desaturar AGS en les posicions ω-9, ω-6 i ω-3, per la 
qual cosa poden biosintetitzar els àcids oleic, linoleic i α-linolènic a partir 
d’AGS o de menor insaturació. Els animals, en particular els vertebrats 
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(entre ells els mamífers) només poden introduir insaturacions a partir del 
carboni ω-9 i en direcció cap al grup carboxil. No poden desaturar en les 
posicions ω-6 i ω-3. Per aquesta raó, pels mamífers els àcids linoleic i 
α-linolènic són AGs essencials, ja que al no poder sintetitzar-los a partir 
dels precursors de menor insaturació, han d’estar presents en la dieta en 
determinades quantitats i proporció entre ells. L’àcid oleic no és un AG 
essencial pels mamífers, ja que pot formar-se a partir de l’àcid esteàric 
(C18:0) (114). 

Figura 16. Transformació metabòlica dels AGPICL ω-6 i ω-3. Vies de desaturació 
i elongació dels àcids linoleic i α-linolènic (Adaptat i traduït de Gil Á. et al.) (114).

És difícil trobar valor iguals o similars en el contingut d’AGs, especialment 
d’AGPICL ω-3 en els diferents peixos blaus. A les raons generals que la 
composició de greix i AGs varia entre els aliments, cal sumar-hi el factor de 
l’estacionalitat. La quantitat de greix dels peixos és més elevada a l’estiu 
i a principis de tardor, quan hi ha una gran disponibilitat d’aliment al mar, i 
és menor a l’hivern (114). 
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De la mateixa manera, les femelles abans del desovament presenten 
nivells elevats de greix. En general el peix blau presenta una considerable 
variació estacional en el seu contingut de greix, de manera que en èpoques 
de poca disponibilitat de nutrients pot tenir poc més d’un 0,5% de greix, 
mentre que en èpoques d’abundància de nutrients pot arribar al 30% de 
greix (114). 

• Compostos nitrogenats
Els compostos nitrogenats poden ser proteics i no proteics. El contingut de 
les dues fraccions depèn de l’espècie de peix, sent més constant el contingut 
de proteïnes; que és d’entre el 12% i el 20%. Els aminoàcids (AACs) són la 
unitat estructural de les proteïnes, i contenen en la seva estructura un grup 
amino i un grup àcid, que poden estar associats al carboni α (α AACs) o 
al carboni β (β AACs). A més, poden presentar formes isòmeriques L o D. 
Degut a aquesta variació en la posició de les cadenes, els AACs presenten 
grans diferències en les seves propietats bioquímiques i funcionals (115). 

En relació a les necessitats dietètiques pel balanç nitrogenat o el creixement 
dels humans  i  animals, els AACs es classifiquen com a nutricionalment 
essencials o no essencials. Els AACs essencials són aquells dels quals 
els seus esqueletes carbonats no poden ser sintetitzats o sintetitzats 
inadequadament pel cos, i han de ser obtinguts de la dieta. Els AACs 
condicionalment essencials són aquells que poden ser sintetitzats 
normalment en quantitats adequades, però que en determinades 
situacions (certes malalties o estats fisiològics) les seves necessitats es 
troben augmentades. Els AACs no essencials són aquells els quals poden 
ser sintetitzats de novo en adequades quantitats suficients per cobrir els 
requeriments de l’organisme (115).

Existeix una evidència creixent que alguns AACs són reguladors clau de vies 
metabòliques necessàries pel manteniment del creixement, reproducció, 
i la immunitat de l’organisme, i són anomenats AACs funcionals. Entre 
aquests s’inclouen la taurina (116,117), l’arginina, la cisteïna, la glutamina, 
la eucina, la prolina i el triptòfan (115). 
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Aminoàcids essencials Aminoàcids no essencials Aminoàcids funcionals

Arginina Alanina Arginina

Histidina Asparagina Cisteïna

Isoleucina Aspartat Glutamina

Leucina Cisteïna Leucina

Lisina Glutamat Prolina

Metionina Glutamina Taurina

Fenilalanina Glicina Tirosina

Treonina Prolina Triptòfan

Triptòfan Serina

Valina Taurina*

Tirosina

* aminoàcid essencial en nounats

Taula 11. Classificació dels aminoàcids en essencials, no essencials i funcionals 
(115,116).

En relació a la seva proporció d’AACs, la proteïna del peix té un elevat 
valor biològic, és a dir, presenta tots els AACs essencials en proporcions 
adequades, fins i tot superant les de la carn (118). En comparació amb 
el perfil d’AACs del peix blanc, específicament la proteïna de sardina en 
llauna destaca especialment pel seu contingut en lisina, arginina, valina, 
histidina, metionina i triptòfan (119). El que diferencia clarament el múscul 
dels animals aquàtics dels terrestres, és el seu contingut en l’AAC lliure 
taurina (118,120), que és més abundant en el peix blau que el blanc (120). 
Concretament, la sardina destaca sobre altres peixos pel seu contingut en 
aquest AAC sulfurat (121), sobretot quan es compara amb peixos blancs 
(120). A més, la sardina també és especialment rica en l’AAC tirosina (118).
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Aminoàcids (mg/100g) Sardina en llauna Bacallà

Arginina 1473 1066

Histidina 725 445

Isoleucina 1134 821

Leucina 2000 1447

Lisina 2260 1635

Metionina 729 527

Fenilalanina 961 695

Treonina 1079 781

Triptòfan 276 199

Valina 1268 916

Taula 12. Contingut d’aminoàcids essencials en la sardina i el bacallà (119).

Aliments Taurina (mg/100g) Tirosina (mg/100g)

Sardina enllaunada 147* 831

Salmó 130 628

Bacallà 38 601

Lluç 33 588

Porc 22 676

Pollastre 23 810

* Dades pròpies

Taula 13. Contingut de taurina i tirosina de diferents peixos blaus, blancs i carns  
(119,120).

Introducció
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• Vitamines i minerals 

El peix també constitueix una font important de nutrients essencials com 
les vitamines i els minerals. Els minerals més abundants són el potassi, el 
iode, el seleni, el calci, el fòsfor i el ferro. El iode i el seleni són epecialment 
abundants en comparació amb la carn dels mamífers. De les vitamines 
liposolubles, destaquen la A i la D, concentrant-se en el peixos blancs 
gairebé exclusivament al fetge, mentre que en els peixos blaus també es 
troben al múscul. D’aquesta manera, el peix blau es considera la principal 
font de vitamina D de la dieta (118).

En relació a les vitamines hidrosolubles, el peix conté quantitats elevades 
de vitamines del grup B, destacant la B1 (tiamina), B2 (riboflavina) i B3 

(niacina). La vitamina B6 (piridoxina) es troba especialment a la tonyina i al 
salmó, i la B12 a la sardina i l’arengada (111). 

Aliments Calci

(mg/100g)

Ferro

(mg/100g)

Seleni 

(μg/100g)

Vitamina A 

(μg/100g)

Vitamina D 

(μg/100g)

Sardina enllaunada 314 2,9 53 36 8,2

Salmó 21 0,4 24 13 8,0

Bacallà 9 0,1 33 2 tr.

Lluç 33 1,1 26 0 tr.

Porc 9 0,9 33 tr.* tr.

Pollastre 12 1,0 23 tr. tr.

* tr: traces     

Taula 14. Contingut de calci, ferro, seleni i vitamines A i D de diferents peixos 
blaus, blancs i carns (113,119).
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El peix com a component dietètic en 
la diabetis tipus 2 
Al llarg dels anys la investigació nutricional ha afavorit l’enfocament 
reduccionista, el qual focalitza el paper dels nutrients de manera individual 
en la relació entre la dieta-salut i/o dieta-malaltia. Aquesta visió ha donat lloc 
a avenços importants, per exemple, en clarificar la influència del colesterol 
dietètic i la ingesta de greix en les concentracions sèriques de colesterol. 
Tot i això, aquest enfocament s’ha de considerar com una simplificació 
que facilita la comprensió de les complexes relacions entre dieta i malaltia 
(122).

El cas de la investigació sobre el peix blau en la DM2 és un exemple 
d’enfocament reduccionista, ja que la gran majoria d’estudis s’han centrat 
en investigar els AGPICL ω-3 com a suplements dietètics, més que el peix 
blau com a aliment. Tradicionalment, els AGPICL ω-3 EPA i DHA han sigut 
considerats els únics nutrients responsables dels efectes beneficiosos del 
peix blau (118,123). Com a conseqüència, actualment les paraules “ω-
3” i “peix” s’utilitzen com a sinònims molt sovint, fins i tot a la literatura 
científica (123). Sense deixar de banda la multitud d’estudis que han 
demostrat efectes positius dels AGPICL ω-3 en diversos factors de risc 
i patologies, s’ha de destacar que les espècies marines també contenen 
varis nutrients i micronutrients importants a més dels AGPICL ω-3 (123), 
que el diferencien dels aliments terrestres i poden proporcionar beneficis 
específics (118,124).

Recentment, el concepte de patró dietètic ha emergit com una alternativa i 
metodologia complementària per examinar la relació entre dieta i malaltia, 
ja  que té en compte els efectes de la combinació dels aliments habitualment 
consumits, els quals produeixen efectes sinèrgics en la salut (125). Dos 
dels patrons dietètics més estudiats són el patró de dieta Mediterrània i 
el patró DASH (126). Aquests dos patrons dietètics inclouen la ingesta de 
peix  entre els seus components (d’entre 2 i 3 cops a la setmana), i han 
demostrat beneficis en el control glucèmic i/o factors de risc cardiovascular 
en persones amb DM2 (101,102,126). 

1.8.4
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Patró dietètic Principals components

Patró dieta Mediterrània • Ingesta elevada d’aliments vegetals mínimament 

processats

• Oli d’oliva com a principal font de greix

• Ingesta baixa-moderada de productes lactis, peix i carns 

magres

• Ingesta baixa de carns vermelles

• Ingesta baixa-moderada de vi amb els àpats

Patró DASH1 • Alt contingut de vegetals, fruita, lactis desnatats, cereals 

integrals, carns magres, peix i fruits secs

• Baixa ingesta de carns vermelles, sucres afegits i 

begudes ensucrades

• Ingesta reduïda de sodi

1DASH: Dietary Approaches to Stop Hypertension.

Taula 15. Patrons dietètics que inclouen peix i han demostrat beneficis en el 
tractament de la DM2 [adaptat de Ley et al.(102)].

D’aquesta manera el peix, preferentment el peix blau és considerat un 
dels components de patrons alimentaris relacionats amb la millora de 
la salut cardiometabòlica (127,128). Diverses organitzacions nacionals 
i internacionals recomanen un consum mínim de peix per la població 
general o persones amb DM (8,101,109,129-132). Les recomanacions es 
basen en arribar a la ingesta mínima d’EPA+DHA per prevenir la mortalitat 
cardiovascular (130). 

Les diferents organitzacions presenten un remarcable consens en les 
recomanacions, que són de com a mínim de 2 racions de peix a la setmana 
(8,101,109,129-131), excepte les de la Food and Agriculture Organization 
of the United Nations (FAO) juntament amb l’OMS, que recomana 
un consum més baix, de mínim 1 cop a la setmana (132). Totes les 
organitzacions emfatitzen que que el consum sigui preferiblement de peix 
blau (8,101,109,129–132). Per a dones embarassades o dones en etapa 
d’alletament i població infantil existeixen recomanacions específiques 
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addicionals per evitar les espècies de peixos que contenen més mercuri, 
com també pel consum mínim de DHA necessari per optimitzar el 
desenvolupament cerebral dels infants (130).

Organització Recomanacions Objectiu

Federación Española de 

Sociedades de Alimentación, 

Nutrición y Dietética 

FESNAD 2015 (131)

≥ 3 racions de peix a la 

setmana, dos de les quals 

haurien de ser peix blau

Prevenció de malaltia 

cardiovascular en població 

general

Diabetes and Nutrition Study 

Group of the European 

Association for the Study of 

Diabetes 

DNSG-EASD 2004 (109)

Mínim 2 racions de peix a la 

setmana, preferiblement peix 

blau

Prevenció del risc de mort 

cardiovascular i vessament 

cerebral en pacients amb 

diabetis

European Society of 

Cardiology- European 

Association for the Study of 

Diabetes 

ESC-EASD 2013 (8)

2-3 racions de peix a la 

setmana, preferiblement peix 

blau

Prevenció de malaltia 

cardiovascular en pacients 

amb diabetis

American Diabetes 

Association 

ADA 2014 (101)

Mínim 2 racions de peix a la 

setmana, preferiblement peix 

blau

Prevenció de malaltia 

cardiovascular en pacients 

amb diabetis

American Heart Association 

AHA 2010 (129)

≥ 2 racions de peix a la 

setmana, preferiblement peix 

blau (1 ració: 99g)

Promoció de la salut 

cardiovascular i prevenció 

de malaltia cardiovascular 

en població general

United Nations Food and 

Agricultural Organization/

World Health Organization 

FAO-OMS 2003 (132)

1-2 racions de peix a la 

setmana, preferiblement peix 

blau

Prevenció de malaltia 

cardiovascular i vessament 

cerebral

Taula 16. Recomanacions d’ingesta de peix de diferents organitzacions de 
nutrició, diabetis i salut cardiovascular (8,101,109,129-132).

Introducció
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En relació al consum de peix al món, Espanya és dels països que 
encapçalen les primeres posicions amb un consum de més 30-60 kg per 
persona i any (133). D’entre el total de peixos consumits a l’estat espanyol, 
la sardina es situa en la segona posició amb 1,6 kg per persona i any, 
representant la sardina enllaunada la conserva més consumida en les llars 
en una quantitat de 0,3 kg per persona i any (112).

La ingesta mitjana de peix diària era de 75g per persona l’any 2011 
segons l’Enquesta Nacional d’Ingesta Dietètica Espanyola (ENIDE) 
(134), i a Catalunya de 65g per persona el període 1993-2003 segons 
l’Enquesta Nutricional de la població Catalana (ENCAT) (135). En relació 
a la freqüència de consum de peix, era de 3,8 racions a la setmana segons 
l’ENIDE (134), mentre que el 70% de la mostra de població analitzada a 
l’estudi ENCAT consumia igual o més de 3 racions de peix a la setmana 
(135).

Figura 17. Consum de peix per persona al món durant el període 2007-2009 
(133).

L’evolució del consum de peix a l’estat espanyol ha experimentat una 
disminució progressiva, reduïnt-se gairebé 1 kg per persona i any durant 
el període 2010-2014. Tot i això, la tendència és diferent segons el tipus 
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de peix. Mentre que el consum de peix fresc manté una certa estabilitat, 
el de peix congelat disminueix, i el de conserves de peix augmenta (136). 
Concretament a Catalunya, el consum de peix va disminuïr un 15% (de 
80g a 64g al dia) desde el  període 1992-1993 al període 2002-2003 
(135). Analitzant la ingesta de peix blau però, s’observa un augment de la 
freqüència de consum setmanal del 53% al 65% (137).

Ingesta de peix i risc de malaltia 
cardiovascular, diabetis tipus 2 i 
depressió
La recerca sobre els beneficis del peix en la salut es va originar l’any 1978, 
amb la observació que la comunitat Inuit de Groenlàndia presentava una 
baixa incidència de malalties cardiovasculars relacionada amb ingestes 
elevades d’animals marins (138). Actualment, l’evidència epidemiològica 
de la prevenció primària de malaltia cardiovascular associada a la ingesta 
de peix ve donada per múltiples estudis observacionals en població general 
(139-142). En diversos metaanàlisis i revisions sistemàtiques, la ingesta 
d’entre 2 i 4 racions de peix a la setmana es va associar a un reducció 
d’un 4% en el risc de patir malaltia cerebrovascular (139) i d’un 18% de 
patir vessament cerebral (140) en comparació amb ingestes inferiors a 
una ració peix al mes (139,140). En un altre metaanàlisi aquelles persones 
amb una ingesta de peix superior a 4 cops a la setmana van reduïr el risc 
de patir síndrome coronari agut un 21% en comparació amb aquelles que 
en consumien menys d’un cop al mes (142). 

Altres estudis han mostrat que el consum de peix també disminueix 
gairebé en un 50% el risc de mort sobtada quan la ingesta és de mínim 1 
cop a la setmana (143), i d’un 17% el risc de mort per malaltia coronària 
amb petites quantitats de peix (141). Sembla ser que la disminució de la 
freqüència cardíaca (FC) associada a la ingesta de peix (143-145) podria 
explicar en part el risc menor de patir mort sobtada (145). 

1.8.5



96

A més, la ingesta de peix també s’ha associat amb una menor prevalença 
d’aterosclerosi subclínica (146,147), i una reducció de l’aterosclerosi 
arterial coronària (148).

En referència a la relació entre la ingesta de peix i el risc de DM2, una 
revisió i metaanàlisi recent dels estudis prospectius disponibles indica 
que existeixen diferències geogràfiques en l’associació del consum total 
de peix amb el risc de DM2; mostrant els estudis realitzats als Estats 
Units un increment del risc, cap associació en poblacions europees, i 
una disminució del risc en poblacions asiàtiques/Australianes (149). Dos 
revisions i metaanàlisis més, han conclòs que no existeix associació entre 
la ingesta de peix amb el risc de DM2, però també puntualitzen que existeix 
una gran heterogeneïtat geográfica (150-151). 

Concretament, la revisió de Zhang et al. va trobar un efecte protector 
significatiu només del peix blau en la DM2 després de realitzar un anàlisi 
estratificat basat en el tipus de peix (150). Dels set estudis prospectius 
realitzats en poblacions occidentals, tres han mostrat un efecte protector 
de la ingesta de peix en la DM2 (152-154), i tres més s’han relacionat 
amb un increment del risc de DM2 associat a la ingesta de peix (155-157). 
Un dels estudis, realitzat en 8 països europeus (EPIC-InterACt Study), va 
trobar una associació feble però inversa entre la ingesta de peix blau i 
la DM2, però la ingesta de peix total no es va relacionar amb el risc de 
DM2 (152). En població japonesa, en la que les ingestes de peix són més 
elevades que en poblacions occidentals, la ingesta de peix es va associar 
amb una disminució del risc de DM2 en homes però no en dones (158). 

Un altre estudi realitzat en població xinesa de mitjana edat, va observar 
una relació inversa entre la ingesta de peix i marisc amb la DM2 només en 
dones (159), mentre que un estudi ecològic en 41 països, va trobar que 
aquells països amb ingestes més baixes de peix/marisc presentaven les 
prevalençes més elevades de DM2 (160). L’estudi més recent, realitzat en 
població sueca, ha observat que no existeix associació entre la ingesta de 
peix blau en la DM2, però de manera interessant, si que s’ha trobat una 
efecte protector en la diabetis LADA (161). Entre els factors que podrien 
explicar la discordància entre els estudis, els autors destaquen una 



DIABETIS MELLITUS TIPUS 2: IMPACTE METABÒLIC D’UNA DIETA RICA EN SARDINA

97

Introducció

considerable/elevada heterogeneïtat en els resultats observats (161,149-
151,162), especialment en relació al tipus de peix consumit, com també els 
mètodes de preparació i cocció i els nivells de contaminants, que poden 
variar entre els diferents països (149). 

La ingesta de peix blau també s’ha suggerit està implicada en la protecció 
contra el desenvolupament de desordres depressius (163), ja que tal 
com ha conclòs un metaanàlisi recent, es relaciona inversament amb el 
risc de depressió (164). La depressió es relaciona fortament amb un risc 
augmentat d’obesitat, síndrome metabòlic i DM2 (165-170). A més, és un 
potent predictor de la qualitat de la dieta i l’IMC, com més augmenta la 
simptomatologia depressiva més baixa la qualitat dietètica i augmenta 
l’IMC (163). L’impacte negatiu dels desordres depressius tan a nivell físic 
com mental es reflexa en una reducció de la qualitat de vida (QV) (171). A 
més, el dolor neuropàtic crònic és una complicació de la DM2 que també 
s’ha de considerar pel seu efecte negatiu en la QV dels pacients (172). 

Els mecanismes biològics específics pel quals la ingesta de peix podria 
influir en la depressió i el dolor no es coneixen en detall. S’ha discutit que l 
es podria relacionar amb una dieta més saludable i un estat nutricional més 
favorable, el qual podria contribuir a disminuir el risc de depressió (164). 
Tot i això, ingestes elevades de peix i baixes de carn s’han associat a una 
menor atròfia cerebral mesurada per ressonància magnètica en persones 
de 80 anys, suggerint una possible implicació del peix en el manteniment 
de l’estructura cerebral (173). 

En relació als nutrients responsables dels efectes beneficiosos del peix, 
diversos estudis postulen que podrien estar implicats no només els AGPICL 
ω-3, sinó també un gran nombre de nutrients que poden interactuar entre 
ells, com la vitamina D (149,152,158,160) el seleni (159), els aminoàcids 
com la taurina (139), la tirosina i el triptòfan (163), i la proteïna del peix 
(149,152,158). A més dels seus nutrients, la ingesta de peix podria implicar 
una reducció de la ingesta d’altres aliments proteics, com la carn vermella, 
i per tant, afavorir un patró alimentari més saludable (139). 
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En referència al balanç entre els beneficiosos i riscs de la ingesta de peix, 
recentment, diversos autors han revisat l’evidència científica. Les revisions 
s’han basat generalment en el supòsit que la ingesta de peix ha de tenir 
beneficis per la salut però també certs riscs, atès que el peix, especialment 
el peix blau, pot contenir contaminants químics (procedents de l’activitat 
agrícola, industrial i altres activitats humanes) com el metilmercuri, els 
bifenils policlorats, les dioxines o els dibenzofurans (174). La conclusió 
de les revisions és que els beneficis de la ingesta de peix són majors que 
els riscs, i que s’hauria de limitar la seva ingesta en dones embarassades 
i infants. Tot i això, la majoria d’estudis de revisió inclouen només alguns 
tipus de contaminants i analitzen un reduït nombre de peixos, generalment 
grans predadors com el salmó o la tonyina, els quals presenten les 
concentracions més elevades de contaminants, en comparació amb peixos 
petits com la sardina o el seitó. A més, no existeix informació sobre la 
variació temporal en les concentracions de contaminants en les espècies 
analitzades. Per tant, el tipus de peix consumit, la freqüència de consum, 
com també la porció consumida són punts essencials que s’han de tenir 
en compte per equilibrar adequadament els beneficis i els riscs per la salut 
de la ingesta de peix (174).

Índex Omega-3 i risc cardiovascular

L’índex omega-3 (IO3) es defineix com el contingut dels dos principals 
AGPICL ω-3, l’EPA i el DHA a les membranes dels eritròcits, i s’expressa 
com el percentatge de la suma d’EPA+DHA (175). L’IO3 és un biomarcador 
robust de la ingesta de peix blau, ja que l’EPA i DHA presents en aquest 
aliment en grans quantitats, s’incorporen a les membranes cel·lulars 
un cop són ingerits (176). Després de ser emulsificats a l’estómac, els 
AGPICL ω-3 arriben a l’intestí prim on són hidrolitzats en AGs lliures ω-3 
i 2-monoacilglicèrids, i s’agrupen formant miscel·les. Dins l’enteròcit els 
AGPICL ω-3 són esterificats en TG, els quals són incorporats dins de 
quilomicrons i transferits través de la membrana basolateral a la limfa, i 
posteriorment a la circulació. Després, els AGPICL ω-3 són transportats als 
teixits diana, on principalment són incorporats a les membranes cel·lulars 
(177).

1.8.5.1
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Les raons per determinar els AGPICL ω-3 en els eritròcits inclouen la baixa 
variabilitat biològica de la seva composició d’AGs, l’elevada estabilitat 
preanalítica, el fet que els lípids constituents dels eritròcits siguin gairebé 
exclusivament fosfolípids, i que la composició dels AGs en els eritròcits 
reflecteix la composició d’AGs dels teixits de manera crònica [de la 
mateixa manera que l’HbA1c és un millor marcador del control glucèmic 
que la glucosa plasmàtica] (178). Alguns estudis han observat que l’IO3 no 
només és un reflex de la ingesta dietètica d’AGPICL ω-3 sinó que també 
serviria com a marcador representatiu dels nivells d’AGPICL ω-3 al teixit 
cardíac (179,180), la retina o els nervis òptics en humans (181), i el teixit 
gastrointestinal en ratolins (182).

Figura 18. Ruta metabòlica dels AGPICL ω-3 desde l’aliment fins als teixits (177).

L’any 2004, Harris i von Schacky van proposar l’IO3 com a un nou factor 
de risc de mort cardíaca sobtada, en base als resultats de diversos estudis 
que van reportar una reducció del 90% de risc per mort cardíaca sobtada 
en aquells individus amb els nivells més elevats d’EPA i DHA en sang, en 
comparació amb aquells amb els nivells més baixos (176). Un fonament 
de la definició de l’IO3 és el procediment analític específic i estandaritzat. 
L’estandarització del procés analític es un prerequisit necessari per 
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passar d’un paràmetre de recerca a la utilització clínica rutinària. A més, 
és el primer criteri important per establir un nou biomarcador de risc 
cardiovascular segons l’American Heart Association (AHA) (178). Els 
punts de tall proposats per definir el risc cardiovascular en funció de l’IO3 
s’han definit en 3 categories: < 4% risc elevat, entre el 4-8% risc intermedi, 
i ≥ 8% risc baix (176). 

Tot i que diversos estudis epidemiològics han relacionat nivells baixos 
d’IO3 amb un increment del risc de mortalitat total, envelliment cel·lular, 
depressió i síndrome coronari agut, i nivells elevats (≥ 8%) amb protecció 
cardiovascular; actualment són necessaris estudis intervencionals per 
confirmar aquests resultats, i establir una evidència científica per poder 
considerar l’IO3 un factor de risc cardiovascular (183).

Índex omega-3 Risc cardiovascular

< 4% Elevat

4-8% Intermedi

≥ 8% Baix

Taula 17. Punts de tall proposats per l’índex omega-3 en relació al risc 
cardiovascular (176).

Evidència dels efectes del peix blau 
i els seus nutrients en la diabetis 
tipus 2

Àcids grassos poliinsaturats de 
cadena llarga omega 3

1.8.6
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Els potencials efectes terapèutics dels AGPICL ω-3 EPA i DHA en la DM2 
han estat extensament estudiats, existint una important inconsistència 
entre els estudis en animals i humans (184-187). Mentre que els 
estudis en rosegadors suggereixen un efecte favorable dels AGPICL 
ω-3 en el metabolisme de la glucosa i la sensibilitat a la insulina (187), 
la majoria d’estudis en humans no han pogut corroborar les troballes 
en els estudis en animals (184-186). Tres metaanàlisis incloent 18, 
20 i 23 estudis randomitzats i controlats respectivament, amb un gran 
nombre de pacients amb DM2, coincideixen en els objectius estudiats 
descrivint una disminució dels TG i cap efecte en el control glucèmic i la 
sensibilitat a la insulina amb la suplementació d’AGPICL ω-3 (184-186). 

Tot i que alguns estudis amb suplements d’AGPICL ω-3 realitzats en 
infants i adolescents amb obesitat i RI han demostrat una disminució 
de la glucèmia, insulina, TG, HOMA-IR (188-190), els estudis en adults 
amb obesitat associada o no a RI/síndrome metabòlic han trobat una 
corcondància amb els estudis en pacients amb DM2, concloent dos 
revisions sistemàtiques que la ingesta de suplements  d’AGPICL ω-3 no 
afecta la sensibilitat a la insulina (191), pot incrementar el colesterol LDL 
i disminuir els TG i la PA (192). Els efectes dels AGPICL ω-3 també s’han 
estudiat en la composició corporal, mostrant resultats contradictoris. Tot i 
que alguns estudis han trobat una disminució del greix corporal quan els 
AGPICL ω-3 es van combinar amb exercici físic (193), altres estudis no 
han observat efectes en l’adipositat (194), o no s’han acompanyat d’una 
millora en la RI (195). 

En relació a la inflamació, els AGPICL ω-3 han demostrat efectes tan 
positius (193,196-198) com neutres (199-201) en diferents paràmetres 
inflamatoris de pacients amb obesitat i/o síndrome metabòlic. En la DM2, 
l’evidència és de 8 estudis que mostren disminucions significatives en la 
PCR, mentre que l’efecte en la IL-6 i el TNFα no és concloent, degut als 
pocs estudis que s’han centrat en aquests dos marcadors inflamatoris 
(202). Pel que fa als efectes dels AGPICL ω-3 en l’adiponectina, una revisió 
sistemàtica recent va concloure que poden incrementar moderadament 
les concentracions circulants d’aquesta adipoquina (203). Tot i això en 
l’únic estudi que ha inclòs pacients amb DM2, els efectes dels AGPICL 
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ω-3 van ser neutres (195). En la malaltia cardiovascular, tot i les dades 
favorables d’estudis clínics randomitzats antics en la prevenció secundària 
(204), la majoria d’estudis recents amb dissenys similars no han trobat una 
reducció significativa de la morbilitat i mortalitat cardiovascular en resposta 
a la suplementació amb AGPICL ω-3 (205-207), incloent l’estudi ORIGIN, 
realitzat en 12.536 pacients amb IG, ADG i DM2 (208).

Dosi suplementació Efectes

Pes corporal 1-6g/dia EPA+DHA ↓ (193,197), ↓ greix corporal (193)                             

↔ (194,209)

Perfil lipídic 3-7,5g/dia EPA+DHA ↔ (196,209)  ↑ HDL (193)                             

↓ TG (190,193,194)               

Pressió arterial 5g/dia EPA+DHA ↔ (209)

Freqüència cardíaca 0,8-15g/dia EPA+DHA ↓ (210)

Glucèmia 1,3g-5g/dia EPA+DHA ↓ (190,192), ↔ (209)

Resistència a la insulina 0,9-1,8g/dia EPA+DHA ↓ (190–192, 196)

Adiponectina 0,9-1,8g/dia EPA+DHA ↑ (194), ↔ (192)

Inflamació 0,9-3,5g/dia EPA+DHA         

2g DHA/dia*

TNFα ↓ (191) ↔ (199,200)           

PCR ↓ (196,198,199) ↔(200)        

IL-6 ↓(196) ↔ (199–201)                 

↑ IL-10 (200)*

Taula 18. Efectes de la suplementació d’AGPICL ω-3 en pacients amb obesitat i/o 
síndrome metabòlic.

Dosi suplementació Efectes

Pes corporal 1,8g/dia EPA+DHA ↓ greix corporal (195)                                                          

continua a la pàgina següent
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Perfil lipídic 1-3,1g/dia EPA+DHA ↓TG (211-216)                                                        

↑ HDL (212,215)                              

Pressió arterial 2,5g/dia EPA+DHA ↓ PAS (211)

Freqüència cardíaca 1-6,6g/dia EPA+DHA ↓ (210)

Glucèmia 0,9-6g/dia EPA+DHA ↔(208,211,212,214,215,217,218)            

↑ (216,219)

HbA1c 0,9-2,5g/dia EPA+DHA ↔ (208, 211,213,217)

Resistència a la insulina 0,9-6g/dia EPA+DHA ↔ (195,208,211-214, 218)                  

↑ (219)

Adiponectina 1,8g/dia EPA+DHA ↔ (195)

Inflamació 1-6g/dia EPA+DHA PCR ↓ (202)

Taula 19. Efectes de la suplementació d’AGPICL ω-3 en pacients amb DM2.

Pel que fa a l’efecte dels AGPICL ω-3 en la MI, estudis recents suggereixen 
que podrien influenciar la composició de les bactèries intestinals (220-223). 
Un estudi en ratolins va observar que la proporció d’espècies del fílum  
Bacteroidetes s’alterava depenent de si els ratolins eren alimentats amb 
una dieta rica en AGS, AGPICL ω-3 o AGPICL ω-6 durant 14 setmanes. La 
proporció de Bacteroidetes es va reduïr significativament més amb la dieta 
rica en AGS (-28%) que en la dieta rica en AGPICL ω-3 (-10%) o AGPICL 
ω-6 (-12%) (222). Els grups bacterians Firmicutes, Clostridiales bacterium, 
Sphingomonadales bacterium i Pseudomonas també van disminuir la seva 
concentració després de suplementar la dieta de ratolins amb olis de peix 
durant dos setmanes en un altre estudi (223). En humans, la suplementació 
d’olis de peix en infants entre 9 i 18 mesos va demostrar que pot influenciar 
el canvi en l’abundància de bactèries del grup Bacteroidetes que es 
produeix amb la interrupció de la lactància materna (220). 
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En relació als diversos efectes dels AGPICL ω-3, s’ha de considerar 
principalment la seva acció antiinflamatòria, la qual té importància per la 
seva implicació en la inflamació crònica de baix grau associada a l’obesitat, 
la RI i la DM2 (185). La incorporació dels AGPICL ω-3 a les membranes 
cel·lulars, subtituïnt als AGPI ω-6 i alterant la seva composició en AGs es 
considera un dels seus mecanismes antiinflamatoris fonamentals (224). 
Aquests canvis en la composició de les membranes poden modificar la 
seva estructura i el patró de producció de mediadors lipídics. 

Figura 19. Incorporació de l’EPA i l’DHA a les membranes cel·lulars produint 
mediadors lipídics amb activitat antiinflamatòria (226). 

La ingesta d’EPA i DHA es tradueix en un increment als fosfolípids de 
membrana d’aquests dos AGs ω-3 a expenses de l’àcid araquidònic (AA). 
L’EPA i l’DHA competeixen amb l’AA com a lligants de la ciclooxigenasa 
(COX) i la lipooxigenasa (LOX), els enzims responsables de la producció 
d’eicosanoids, que són els mediadors lipídics biològicament actius, i 
inclouen prostaglandines, tromboxans i leucotriens. Mentre que els 
eicosanoids derivats de l’EPA i el DHA presenten activitat antiinflamatòria, 
els derivats de l’AA promouen la inflamació (225). 
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D’aquesta manera, l’EPA i l’DHA exerceixen els seus efectes antiinflamatoris 
per la substitució parcial a les membranes cel·lulars dels eicosanoids 
derivats de l’AA, com també a través de la producció de mediadors lipídics 
amb propietats antiinflamatòries anomenats resolvines, protectines i 
maresines, que regulen l’expressió de gens involucrats en diverses vies 
supressores de la inflamació (225). 

La incorporació de l’EPA i DHA a les membranes cel·lulars també pot alterar 
la composició dels lípids rafts, que són dominis de les membranes que 
contenen tipícament elevades quantitats d’AGS. Els AGPICL ω-3 actuarien 
alterant la producció i el reclutament dels receptors TLR4 (receptors d’AGS 
i LPS) als lípids rafts, i per tant, inhibint la via de senyalització inflamatòria 
NF-κB (226). A més, les resolvines, específicament la resolvina E1 i la 
D1 promouen l’activació de macròfags M2 a través de la seva interacció 
amb els receptors de membrana Chem23, lipoxina A4 i receptor acoplat a 
proteïnes G 32 (GPR32) (226).

Tan l’EPA, el DHA com els seus metabòlits derivats són agonistes 
de receptors hormonals nuclears, com el receptor gamma activat per  
proliferadors peroxisomals (PPARγ), que s’expressa als adipòcits i 
macròfags, i el receptor alfa activat pel factor proliferador de peroxisomes 
(PPARα), que s’expressa principalment al fetge. L’activació de PPARγ 
inhibeix la transcripció d’NF-κB, estimula l’oxidació lipídica i la sensibilitat 
a la insulina. Igualment, l’activació dual de PPARγ i PPARα pot 
promoure la sensibilitat a la insulina augmentant tan les concentracions 
d’adiponectina com l’expressió dels seus receptors (226). Recentment, 
s’ha descrit un nou mecanisme que mediaria les accions antiinflamatòries 
i insulinosensibilitzadores dels AGPICL ω-3 (226). 

La unió  de l’EPA i l’DHA al receptor/sensor lipídic GPR120 localitzat 
a la superficie cel·lular d’adipòcits i macròfags, inhibeix l’estimulació 
d’agonistes del TLR2, TLR4 i TNFα, i en conseqüència l’activació de vies 
proinflamatòries (226). Els efectes insulinosensibiltizadors estan mediats 
per la inhibició de la via NF-κB als macròfags (226). A més, el receptor 
GPR120 també s’expressa a l’hipotàlem, demostrant ratolins alimentats 
amb una dieta rica en AGPICL ω-3 una disminució de la inflamació 
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hipotalàmica acompanyada d’una reducció de la ingesta dietètica i del pes 
corporal. Aquestes observacions suggereixen la implicació dels AGPICL 
ω-3 en la modul·lació de la inflamació hipotalàmica (227).

Figura 20. Vies de senyalització, receptors i mecanismes antiinflamatoris de l’EPA 
i l’DHA als adipòcits i macròfags (226). 

De manera interessant, recentment ha sigut descrit un possible mecanisme 
que implica la MI en els efectes antiinflamatoris dels AGPICL ω-3 (221). En 
un model de ratolí transgènic amb capacitat de produir AGPICL ω-3 a partir 
d’AGPICL ω-6 sense necessitat de suplementació dietètica, la ingesta 
d’AGPICL ω-6 va reduïr dràsticament l’endotoxèmia i l’estat inflamatori, 
mentre que els ratolins control van mostrar un increment de l’endotoxèmia 
i la inflamació crònica de baix grau. Quan es va suplementar els ratolins 
control amb AGPICL ω-3 els resultats van ser similars als dels ratolins 
transgènics (221). 

L’eliminació de la MI amb antibiòtics va ocasionar la pèrdua dels efectes 
observats suggerint la participació de les bactèries intestinals. El grup de 
ratolins transgènics va presentar concentracions menors de bactèries 
proinflamatòries, com Proteobacteria o Fusobacterium que el grup control, 
mentre que les concentracions de grups bacterians antiinflamatoris 
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com Bifidobacterium, Akkermansia muciniphila o Lactobacillus van ser 
superiors a les del grup control.L’anàlisi del teixit intestinal va revelar una 
elevada concentració d’AGPICL ω-3, que va estimular la síntesi i secreció 
de fosfatasa alcalina intestinal, induïnt canvis en la MI i resultant en una 
disminució de la producció de LPS i la permeabilitat intestinal, que en últim 
terme va reduir l’endotoxèmia i la inflamació (221). 

Proteïna de peix
L’evidència dels efectes de la proteïna de peix en la DM ve donada 
principalment per estudis en models animals, que han trobat efectes 
beneficiosos en diferents paràmetres associats a la DM, majoritàriament 
de la proteïna de peix blau, i alguns estudis també de la proteïna de peix 
blanc (228-237).

Concretament, la proteïna de sardina ha demostrat millores en la 
intolerància a la glucosa, la sensibilitat a la insulina i la inflamació, com 
també una disminució de l’adipositat en models de rates i ratolins amb 
DM1 i síndrome metabòlic (228,229, 233). En un altre estudi on es va 
investigar l’efecte de diferents proteïnes de peix blau (salmó, bonítol, caball 
i arengada), la proteïna de salmó va millorar la sensibillitat a la insulina 
i la inflamació al teixit adipós de rates alimentades amb una dieta amb 
alt contingut de greixos i sucres. Tot i això, cap de les proteïnes de peix 
va tenir efectes en el metabolisme de la glucosa (232). S’han proposat 
diversos mecanismes a través dels quals la proteïna de sardina exerciria 
els seus efectes beneficiosos. Un d’ells seria la seva particular composició 
en AACs, especialment pel seu alt contingut en taurina, que tindria un 
efecte hipoglucemiant. D’altres mecanismes descrits són l’’estimulació de 
la sensibilitat a la insulina al  muscúl, a través de l’increment de la translocaió 
de GLUT4 als túbuls T, com també la disminució de la peroxidació lipídica 
al teixit adipós marró (228,229).

Els efectes de la proteïna de peix purificada també han sigut estudiats en 
models de rates amb hipertensió espontània, demostrant una disminució 
de PA (234,235). Quan la hipertensió es va associar a DM1, el colesterol 
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total i els TG van disminuir significativament amb la ingesta de proteïna de 
peix purificada, però no es van observar efectes sobre la glucèmia (236). 
Sembla ser que els efectes beneficiosos en la PA podrien estar relacionats 
amb la inhibició de l’activitat de l’enzim convertidor d’angiotensinògen I 
al  teixit vascular (237). En relació a la proteïna de peix blanc, la única 
estudiada ha sigut la proteïna de bacallà, on dos estudis van observar  
millora la intolerància a la glucosa, la sensibilitat a la insulina i la prevenció 
de RI al múscul en rates alimentades amb una dieta amb alt contingut de 
sucres (230,231). 

L’evidència dels efectes de la proteïna de peix en humans es basa en un 
estudi en pacients amb sobrepès. Vuit setmanes després de suplementar 
la dieta amb comprimits de proteïna de bacallà (3g/dia durant les primeres 
4 setmanes i 6g/dia durant les 4 següents), es va observar una disminució 
de la glucèmia en dejú i a les 2h d’un TTOG, però un augment de l’HbA1c. 
Tot i així, la insulinèmia en dejú, a les 2h de la TTOG, el HOMA-IR, el 
colesterol HDL i els TG no es van modificar (238).

Pèptids de peix
En els últims anys, una part considerable de la investigació nutricional 
s’ha centrat en els pèptids bioactius i la seva utilització com a ingredients 
d’aliments funcionals. Els pèptids bioactius han sigut definits com 
components derivats dels aliments, que a més del seu valor nutricional 
presenten efectes fisiològics en l’organisme. De manera interessant, els 
pèptids són inactius dins la seqüència matriu de la proteïna, i per tant, han 
de ser alliberats per exercir els seus efectes. Aquests pèptids bioactius 
estan constituïts generalment per residus de 2 a 20 aminoàcids, i poden 
actuar localment al sistema digestiu o ser absorbits a través de l’intestí 
arribant al sistema circulatori intactes per realitzar els seus efectes (239).

En referència als pèptids de proteïna de peix, el pèptid de sardina Valina-
Tirosina (Val-Tir) és un dels més estudiats, demostrant efectes hipotensors 
en models d’hipertensió de rata i ratolí (240,241), i efectes vasodilatadors en 
rates amb hipertensió espontànea (242). A més, l’administració del pèptid 

1.8.6.3
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Val-Tyr també ha demostrat millores en la resposta glucèmica després 
de realitzar un TTOG, sense modificació de la glucèmia o insulinèmia en 
dejú en rates amb hipertensió (240). L’efecte antihipertensiu del pèptid de 
sardina Val-Tyr també ha sigut demostrat en humans normotensos o amb 
hipertensió essencial lleu, a través de la inhibició de l’enzim convertidor 
d’angiotesina I (243).

Altres pèptids, com els de la proteïna salmó, també ha sigut investigat 
en un model d’aterosclerosi en ratolins. En aquest estudi, es va observar 
una reducció de la placa ateroscleròtica a l’aorta dels animals després 
de 12 setmanes d’incloure un 5% de proteïna hidrolitzada de salmó a la 
dieta, acompanyada d’una disminució de les concentracions plasmàtiques 
d’IL1-β, IL-6 i TNFα. De manera interessant, la millora en l’aterosclerosi i la 
inflamació no es va relacionar amb canvis en el perfil lipídic (244).

Taurina
La taurina (àcid 2-aminoetasulfònic) és un β-aminòacid que es troba 
majoritàriament de manera lliure o formant pèptids simples a l’organisme. 
La biosíntesi i la ingesta dietètica són les úniques fonts de taurina en 
els humans (245), i degut a que la seva síntesi endògena és limitada, la 
dieta es considera la principal font (118,246), sent el peix i el marisc els 
aliments amb més contingut de taurina (245,247,248). La resta d’aliments 
on es pot trobar la taurina són la carn i els lactis, però en quantitats molts 
menors, mentre que les concentracions en aliments d’origen vegetal és 
indetectable (120). A més, la taurina també es troba com a constituent 
d’alguns productes alimentaris que s’han promocionat com a beneficiosos 
pel rendiment esportiu, com les begudes Lipovitan i Red Bull (249). La 
ingesta de taurina diària s’estima que oscil·la entre 40 i 400 mg (246).

Figura 21. Estructura tridimensional de la taurina (245).

1.8.6.4
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En els humans, la taurina es troba present en la majoria de teixits, amb 
particular abundància en els teixits elèctricament estimulables i amb facilitat 
de generar radicals lliures com el cor, el cervell, la retina, les plaquetes 
(245), els leucòcits, el múscul esquelètic i el fetge. També es concentra en 
grans quantitats en els àcids biliars, la llet materna i la saliva (117).

La síntesi endògena de taurina es produeix principalment al fetge i al cervell, 
tot i que també pot ser biosintetitzada de manera indirecta al fetge (249,250). 
El procés metabòlic de biosíntesi requereix diversos passos directament 
a partir de la cisteïna o indirectament amb la conversió de la metionina en 
cisteïna. El primer pas és l’oxidació de la cisteïna en àcid sulfínic cisteïna 
per acció de l’enzim cisteïna dioxigenasa. Després, l’àcid sulfínic cisteïna 
passa a hipotaurina per acció de l’àcid sulfínic decarboxilasa. Finalment la 
hipotaurina és oxidada a taurina (117).  

Figura 22. Ruta metabòlica de biosíntesi de la taurina (117).

Tot i que va ser descoberta fa dos segles, ha sigut en les últimes quatre 
dècades quan la seva importància nutricional i clínica ha sigut examinada 
i reconeguda (245). A més d’intervenir en la conjugació dels àcids 
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biliars, la taurina participa en l’osmoregulació, l’immunomodu·lació, la 
inflamació, l’estabilització de membrana, l’oxidació i la modul·lació de 
la neurotransmissió (251). En els últims anys, la taurina ha sigut focus 
d’investigació en relació als seus beneficis en la DM. Diversos estudis han 
mostrat que les concentracions de taurina en plasma i plaquetes es troben 
disminuïdes en pacients amb DM1 i DM2, suggerint que la DM pugui ser 
considerada com un condició deficient d’aquest aminoàcid (245,246,252-
254). A més, s’ha trobat una relació inversa entre les concentracions de 
taurina en orina i la mortalitat per malaltia coronària, proposant que la 
taurina continguda en el peix podria estar involucrada en els seus efectes 
cardioprotectors (255,256).

En humans, els estudis de suplementació amb taurina en la DM són 
limitats, i dels tres disponibles a la literatura només un fa referència a 
la DM2 (253,257,258). En pacients amb DM1 la suplementació d’1g de 
taurina durant 1 mes va disminuir els valors de glucèmia i glucosúria (258). 
En un altre estudi, tot i que no es va observar una millora de l’HbA1c 
després de suplementar la dieta amb 1,5g de taurina durant 3 mesos, 
es va aconseguir revertir la deplecció de taurina plasmàtica i plaquetària 
en pacients amb DM1 i bon control metabòlic (253). Els efectes en les 
plaquetes podrien ser importants en la prevenció de l’infart de miocardi, ja 
que la deplecció plaquetària es relaciona amb una hiperagregabilitat en la 
DM (253).

Els resultats en la DM2 són menys encoratjadors, ja que la suplementació 
durant 4 mesos amb taurina en pacients amb DM2 tot i augmentar les 
concentracions plasmàtiques d’aquest aminoàcid no va modificar el perfil 
lipídic, la glucosa, insulina, HbA1c o la peroxidació lipídica (257). En 
pacients amb obesitat sense DM2 en canvi, si s’ha observat una millora 
de la sensibilitat a la insulina després de suplementar amb 3g de taurina 
durant 2 i 8 setmanes respectivament en dos estudis (257,259), com també 
un increment de l’adiponectina en un d’ells (260). En contrast, l’estudi de 
Brøns et al. va observar que la suplementació amb la meitat de dosi de 
taurina, va tenir efectes neutres en la insulinèmia, sensibilitat a la insulina, 
lípids plasmàtics i agregació plaquetària de pacients amb sobrepès i 
història familiar de DM2 (261).
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Any i referència de 

l’estudi

Característiques 

pacients

Dosi i duració de la 

suplementació

Resultats

1995                   

Franconi et al. (253)

DM1                  

39 pacients

1,5g/dia durant 90 dies ↔ Glucèmia                             

1996                  

Elizarova i 

Nedosugova (258)

DM1                     

10 pacients

1g/dia durant 30 dies ↓ Glucèmia, glucosúria             

↓ TG              

2003                  

Chauncey et al. (257)

DM2                     

32 pacients

3g/dia durant 4 mesos ↔ HbA1c

2004                         

Brøns et al. (261)

Sobrepès             

20 pacients

1,5g/dia durant 8 

setmanes

↔ Insulina, SI i lípids 

plasmàtics

2008                         

Xiao et al. (259)

Sobrepès             

6 pacients

3g/dia durant 2 

setmanes

↑ SI (postinfusió 

intravenosa                         

lipids durant 48h)                                                

↓ Productes 

peroxidació lipídica       

2014                      

Rosa et al. (260)

Obesitat             

16 pacients

3g/dia durant 8 

setmanes randomitzat 

doble cec

↓ Pes corporal 

(ambdós grups)                                         

↓ glucèmia, insulina 

(grup taurina, 

no significatiu)                     

↑ SI (grup taurina)                      

↑ ADP (grup taurina)                       

Taula 20. Estudis clínics de suplementació amb taurina (253, 257-261).

A diferència dels estudis en humans, en models animals l’evidència dels 
efectes beneficiosos de la taurina en la DM i l’obesitat és més sòlida 
(246,248,251,262,263). Diversos estudis han demostrat els efectes 
hipoglucemiants de la taurina tan en models de rates, ratolins i conills 
amb DM1 com amb obesitat i DM2 (264-270). S’han descrit diversos 
mecanismes a través dels quals la taurina disminuiria les concentracions de 
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glucosa. Entre aquests es troben l’estimulació de la secreció d’insulina a les 
cèl·lules β pancreàtiques, la millora de la sensibilitat a la insulina modulant 
la fosfoliració dels receptors de la insulina o vies insulinosensibilitzadores 
en teixits perifèrics i/o interactuant directament amb el receptor de la 
insulina. Altres mecanismes proposats són la supressió de citoquines 
proinflamatòries i l’estimulació de la producció de macròfags M2 al teixit 
adipós, la disminució de l’oxidació i l’estimulació de la producció d’àcids 
biliars (246,248,251,262,263). A més, els estudis animals han revelat 
que la taurina presenta efectes benficiosos en l’adipositat a través de la 
combinació de diferents mecanismes, incloent l’estimulació de la despesa 
energètica, la supressió de la gana a nivell de sistema nerviós central, 
la inhibició de l’estrès oxidatiu i la millora de la inflamació estimulant la 
producció de citoquines antiinflamatòries i l’adiponectina (263). Igualment, 
la taurina té efectes hipolipídics i hipotensors (246,248,251,262,263), i 
recentment un estudi en ratolins ha evidenciat que tindria efectes directes 
sobre la MI, inhibint bactèries considerades perjudicials i reduïnt les 
concentracions circulants de LPS (271).

És important destacar el concepte de sinèrgia alimentaria en els estudis on 
s’investiga la taurina o els AGPI ω-3 aïlladament, ja que els nutrients del 
peix, poden presentar efectes superior o diferents en la matriu de l’aliment 
que quan s’ingereixen de manera aïllada. La sinèrgia alimentària ha sigut 
demostrada en dos estudis, un en ratolins i l’altre en humans (272,273). 
Després de 4 setmanes, els ratolins amb DM2 que van seguir una dieta 
suplementada amb olis de peix en combinació amb un 4% de taurina 
van ser els que més van disminuir els valors de glucèmia i insulina, en 
comparació amb aquells que van rebre olis de peix o oli de soja amb o 
sense taurina (273). 

En l’estudi en humans, 80 homes i done sans van incloure en la dieta 
durant 7 setmanes un paté enriquit amb AGPI ω-3 o AGPI ω-3 i taurina. 
El colesterol total i LDL i l’Apo B van disminuïr més en el grup que va 
rebre el paté amb  AGPI ω-3 i taurina que només l’enriquit amb AGPI ω-3 
(273). Aquests estudis posen de manifest la necessitat de considerar la 
sinèrgia alimentària en els estudis amb nutrients del peix, sobretot en la 
seva translació als humans.  
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Efectes de la ingesta de peix blau en 
el control glucèmic i la sensibilitat a 
la insulina de pacients amb diabetis 
tipus 2 i elevat risc cardiovascular
Existeixen molts pocs estudis (3 estudis) d’intervenció dietètica amb 
peix blau en persones amb DM2 (274-276), fet que limita l’evidència 
existent en relació als seus efectes en aquesta patologia, i especialment 
en paràmetres clau del seu control com són l’HbA1c, la glucèmia i la 
sensibilitat a la insulina. En un estudi recent amb disseny creuat, la ingesta 
d’una ració diària de peix blau (150-160g) en una dieta isocalòrica durant 
≈ 4 setmanes va incrementar la glucèmia, insulinèmia en dejú i HOMA-
IR de dones postmenopàusiques amb DM2 (276). En canvi, en un altre 
estudi amb un disseny similar, no es va observar cap efecte en la glucèmia 
en dejú, però si una reducció de la insulina en dejú i la RI, que va ser 
semblant a una dieta rica en AGPICL ω-6 (275). En els dos estudis els 
valors d’HbA1c no es va modificar (275,276).

Quan es va incloure diàriament el peix blau en una dieta baixa en greix en 
combinació amb un programa d’exercici físic durant 8 setmanes, no es van 
observar efectes en la insulina. Tot i això, si es va observar un augment 
de les concentracions de glucosa capil·lar i HbA1c i una disminució de la 
insulina quan la ingesta de peix blau es va combinar amb exercici físic 
lleuger, mentre que es va trobar una disminució de la glucèmia i cap efecte 
sobre l’HbA1c quan l’exercici físic va ser moderat (274). 

D’altra banda, en pacients amb prediabetis, una dieta incloent 100-150g de 
peix blau 3 cops per setmana juntament amb la ingesta de 300g de nabius 
al dia i cereals integrals no va modificar la glucèmia i la insulinèmia. Tot i  
això, si es va observar una millora en la resposta al TTOG, com també una 
tendència a augmentar la sensibilitat a la insulina mesurada a través de 
l’índex de disposició i l’índex insulinogènic (277).Els estudis d’intervenció 
dietètica amb peix blau realitzats en pacients sense DM2 però altres 
patologies relacionades mostren majoritàriament efectes beneficiosos o 

1.8.6.5
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neutres en relació al metabolisme de la glucosa i la insulina. Sis estudis 
que van incloure pacients amb sobrepès i/o obesitat associada a infart de 
miocardi, dislipèmia o hipertensió en tres d’ells, van mostrar que la ingesta 
de peix blau diària o entre 2 i 5 cops per setmana durant períodes d’entre 
6 setmanes i 6 mesos, no modificar de manera significativa la glucèmia o 
insulinèmia en dejú (278-283), ni després d’una TTOG (283), com tampoc 
l’HbA1c (278) o el HOMA-IR (278,279).

En un altre estudi en pacients amb sobrepès i obesitat, la inclusió de peix 
blau 4 cops per setmana juntament amb la ingesta de 15 ml d’oli de sardina 
i suplements vitamínics, no va tenir efectes significatius en la glucosa i 
la insulina en dejú. Tot i que la sensibilitat a la insulina, mesurada amb 
el test d’octreòtide, va millorar significativament després de 8 setmanes 
dintervenció dietètica (284).L’estudi de Tapsell et al. ha sigut el que ha 
avaluat els efectes de la inclusió de peix blau durant més temps, 12 mesos. 
En aquest estudi dut a terme en pacients obesos, una dieta hipocalòrica 
incloent peix blau 2 cops per setmana i suplementada amb càpsules d’oli 
d’oliva diàriament va reduir el HOMA-IR, la glucosa i la insulina en dejú, 
però de manera similar que la mateixa dieta suplementada amb EPA i 
DHA i la dieta control (285). La restricció calòrica associada a la ingesta 
de peix blau va mostrar resultats similars que els de Tapsell et al. en un 
altre estudi en pacients amb sobrepès. Tot i això, el grup de suplementació 
amb EPA i DHA va mostrar una disminució significativament superior en 
la insulina i el HOMA-IR que el grup control. En el grup de peix blau, la 
disminució va tendir a ser superior a la del grup control però inferior a la del 
grup suplementat amb olia de peix (286).

Contrastant amb aquests resultats, dos estudis van trobar una reducció 
de la glucèmia, la insulinèmia i el HOMA-IR en pacients amb sobrepès i/o 
obesitat associada a hipertensió arterial en un d’ells, després de seguir 
durant 8 setmanes i 4 mesos respectivament, una dieta de restricció 
calòrica incloent diàriament 3 cops per setmana peix blau (287,288). 
Només en l’estudi d’Abete et al. la ingesta de peix blau va tenir un efecte 
independent de la pèrdua de pes (287), tot i que Mori et. al va trobar que 
el grup de restricció calòrica suplementat amb olis de peix va mostrar la 
disminució més gran en els paràmetres citats (288).
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País, any i referència 

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats

Japó, 2014

Kondo et al. (276)

23 (dones) Normopès i sobrepès

Postmenopàusia

DM2

HO: 56,5%

Disseny creuat

2 grups intervenció

- Dieta peix: 120-160g peix blau/dia

- Dieta control: eliminar peix dieta

4 setmanes x 2 ↔ Pes, HbA1c

↑ Glucosa, insulina 

↓ SI

Suècia, 2011

Kalström et al. (275)

16 (homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat

DM2

HO: 81,3%

Disseny creuat

2 grups intervenció

- Dieta alt contingut en  AGPICL ω-3

- Dieta alt contingut en AGPICL ω-6

3,5 setmanes  x 2 ↔ HbA1c, glucosa                           

↑ SI          

↓ Pes, insulina (=)

Austràlia, 1997

Dunstan et al. (274)

55 (homes i 

dones)
Sobrepès i obesitat

Dislipèmia

DM2

HO: 63,6%

Randomitzat

Disseny paral·lel

4 grups intervenció

Tots els grups: dieta baixa en greix                     

1: exercici lleuger sense peix blau         

2: exercici moderat sense peix blau        

3: exercici lleuger amb peix blau    

4: exercici moderat amb peix blau

8 setmanes ↔ Insulina                                       

↑ HbA1c (grup 3)                  

Glucosa (↑ grup 3, ↓ grup 
4)                                        

↓ Pes

↑ (peix + exercici físic lleu.)

Finlàndia, 2011      

Lankinen et al. (277)

Estudi Sysdimet

131 (homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat

Dislipèmia, hipertensió

prediabetis

Randomitzat

Disseny paral·lel

3 grups intervenció

1. Dieta saludable: peix blau 3  

    cops/setmana + 300g nabius/dia

    + 50% cereals dieta integrals

2. Dieta integral:  substitució 50%  

    cereals integrals sense canvis      

    ingesta peix blau i nabius

3. Dieta control: cereals integrals i  

    nabius no permesos, peix blau

    =1 cop/setmana

12 setmanes ↔ Pes, insulina, glucosa                                       

↑ SI (tendència)                             

↓ Glucosa 2h TTOG i AUC       

   (Grup 1)

Taula 21. Efectes de la ingesta de peix blau en el metabolisme de la  glucosa 
i la insulina en pacients amb prediabetis i DM2
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País, any i referència 

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats

Japó, 2014

Kondo et al. (276)

23 (dones) Normopès i sobrepès

Postmenopàusia

DM2

HO: 56,5%

Disseny creuat

2 grups intervenció

- Dieta peix: 120-160g peix blau/dia

- Dieta control: eliminar peix dieta

4 setmanes x 2 ↔ Pes, HbA1c

↑ Glucosa, insulina 

↓ SI

Suècia, 2011

Kalström et al. (275)

16 (homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat

DM2

HO: 81,3%

Disseny creuat

2 grups intervenció

- Dieta alt contingut en  AGPICL ω-3

- Dieta alt contingut en AGPICL ω-6

3,5 setmanes  x 2 ↔ HbA1c, glucosa                           

↑ SI          

↓ Pes, insulina (=)

Austràlia, 1997

Dunstan et al. (274)

55 (homes i 

dones)
Sobrepès i obesitat

Dislipèmia

DM2

HO: 63,6%

Randomitzat

Disseny paral·lel

4 grups intervenció

Tots els grups: dieta baixa en greix                     

1: exercici lleuger sense peix blau         

2: exercici moderat sense peix blau        

3: exercici lleuger amb peix blau    

4: exercici moderat amb peix blau

8 setmanes ↔ Insulina                                       

↑ HbA1c (grup 3)                  

Glucosa (↑ grup 3, ↓ grup 
4)                                        

↓ Pes

↑ (peix + exercici físic lleu.)

Finlàndia, 2011      

Lankinen et al. (277)

Estudi Sysdimet

131 (homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat

Dislipèmia, hipertensió

prediabetis

Randomitzat

Disseny paral·lel

3 grups intervenció

1. Dieta saludable: peix blau 3  

    cops/setmana + 300g nabius/dia

    + 50% cereals dieta integrals

2. Dieta integral:  substitució 50%  

    cereals integrals sense canvis      

    ingesta peix blau i nabius

3. Dieta control: cereals integrals i  

    nabius no permesos, peix blau

    =1 cop/setmana

12 setmanes ↔ Pes, insulina, glucosa                                       

↑ SI (tendència)                             

↓ Glucosa 2h TTOG i AUC       

   (Grup 1)

Taula 21. Efectes de la ingesta de peix blau en el metabolisme de la  glucosa 
i la insulina en pacients amb prediabetis i DM2

HO: Hipoglucemiants orals; SI: sensibilitat a la insulina; TTOG: Test de 
Tolerància Oral a la Glucosa; AUC: Àrea sota la corba; (=): diferències 
significatives dins de cada grup però iguals en comparació amb altres grups

Introducció
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Austràlia, 2013       

Tapsell et al. (285)

131

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat

Placebo-control 

Paral·lel

3 grups intervenció

1. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + placebo (oli d’oliva)                                                   

2. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + supl. EPA i DHA             

3. Dieta control: hipocalòrica +  

    placebo (oli d’oliva)                                                                                         

 

12 mesos ↓ Glucosa, insulina, pes (=)          

↑ SI (=)

Austràlia, 2013      

Neale et al. (282)

29

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Randomitzat

Paral·lel

2 grups intervenció 

Dieta isocalòrica

1. Grup peix:  5 racions peix blau/set.     

2. Grup suplements: 3 càpsules 

    EPA+ DHA/dia

2 setmanes dieta 

habitual + 6 

setmanes dieta 

intervenció 

↔ Glucosa, insulina, pes 

Xina, 2012             

Zhang et al. (279) 131

(dones)

Sobrepès i obesitat

Hipertrigliceridèmia

Randomitzat

Paral·lel

4 grups intervenció

1. Grup salmó: 80g 5 cops/set.

2. Grup arengada: 80g 5 cops/set.

3. Grup palometa: : 80g 5 cops/set.       

4. Grup control: 80g porc/pollastre/

      bou/peix blanc

8 setmanes                                                     
↔ Glucosa, insulina, SI

Finlàndia, 2009 

Lankinen et al. (278)

Estudi Fish

35

(homes i 

dones)

Sobrepès/Obesitat

Infart de miocardi

Randomitzat

Disseny paral·lel

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 100-150g mínim 

    4 cops/setmana

2. Grup peix blanc: 100-150g mínim 

    4 cops/setmana

8 setmanes ↔ Glucosa, insulina, SI, 

pes

Taula 22. Efectes de la ingesta de peix blau en el metabolisme de la  glucosa 
i la insulina en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Austràlia, 2013       

Tapsell et al. (285)

131

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat

Placebo-control 

Paral·lel

3 grups intervenció

1. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + placebo (oli d’oliva)                                                   

2. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + supl. EPA i DHA             

3. Dieta control: hipocalòrica +  

    placebo (oli d’oliva)                                                                                         

 

12 mesos ↓ Glucosa, insulina, pes (=)          

↑ SI (=)

Austràlia, 2013      

Neale et al. (282)

29

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Randomitzat

Paral·lel

2 grups intervenció 

Dieta isocalòrica

1. Grup peix:  5 racions peix blau/set.     

2. Grup suplements: 3 càpsules 

    EPA+ DHA/dia

2 setmanes dieta 

habitual + 6 

setmanes dieta 

intervenció 

↔ Glucosa, insulina, pes 

Xina, 2012             

Zhang et al. (279) 131

(dones)

Sobrepès i obesitat

Hipertrigliceridèmia

Randomitzat

Paral·lel

4 grups intervenció

1. Grup salmó: 80g 5 cops/set.

2. Grup arengada: 80g 5 cops/set.

3. Grup palometa: : 80g 5 cops/set.       

4. Grup control: 80g porc/pollastre/

      bou/peix blanc

8 setmanes                                                     
↔ Glucosa, insulina, SI

Finlàndia, 2009 

Lankinen et al. (278)

Estudi Fish

35

(homes i 

dones)

Sobrepès/Obesitat

Infart de miocardi

Randomitzat

Disseny paral·lel

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 100-150g mínim 

    4 cops/setmana

2. Grup peix blanc: 100-150g mínim 

    4 cops/setmana

8 setmanes ↔ Glucosa, insulina, SI, 

pes

Taula 22. Efectes de la ingesta de peix blau en el metabolisme de la  glucosa 
i la insulina en pacients sense DM2

SI: sensibilitat a la insulina, (=):diferències significatives dins de cada grup 
però iguals en comparació amb altres grups
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Espanya, 2008          

Abete et al. (287)

32            

(homes i 

dones)             

Sobrepès i obesitat Randomitzat              

2 grups intervenció

Restricció calòrica 30% AET

1. Grup peix blau: 3 cops/set.              

2. Grup control: no ingesta de peix      

blau

8 setmanes ↓ Glucosa, insulina, pes (=)    

↑ SI 

Finlàndia, 2008    

Erkkilä et al. (280)

35         

(homes i 

dones

Sobrepès i obesitat 

Hipertensió              

Infart de miocardi

Randomitzat              

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 4 cops/set.

2. Grup peix blanc: 4 cops/set.          

3. Grup control:  porc/pollastre/bou    

    peix ≤ 1 cop/set.

8 setmanes ↔  HbA1c, glucosa,  

      insulina, SI, pes

EUA, 2008       

Tsitouras et al. (284)

12             

(homes i 

dones)

Sobrepès Disseny creuat            

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 180g 4 cops/set. +                                                                                  

15 ml oli de sardina + supl. vitamínic

2. Grup control: 180g peix blanc  

4 cops/set. + 15 ml oli placebo 

(oliva+blat de moro) + supl. vitamínic      

6 setmanes dieta 

control + 8 setmanes 

dieta peix

↓ Glucosa, insulina                               

↑ SI                                     

↔ pes

                                                

Islàndia, Irlanda, 

Espanya,                                                   

2007 Thorsdottir et al. 

(289)

2008 Ramel et al. 

(286)

Estudi Seafood Plus 

Young

324           

(homes i 

dones) 

Sobrepès Randomitzat              

4 grups intervenció

Restricció calòrica 600kcal/dia

1. Grup bacallà: 150g 3 cops/set.         

2. Grup salmó: 150g 3 cops/set.                

3. Grup oli de peix: 6 càpsules/dia                 

4. Grup control: 6 càpsules oli           

girasol/dia

8 setmanes ↓ Glucosa (=)                                 

↓ Insulina (grup 3 vs 4)                                   

↓Pes (superior   

grups 1, 2 3 vs 4)                                                   

↑ SI (grup 3 vs 4)

Taula 22.1. Efectes de la ingesta de peix blau en el metabolisme de la  glucosa 
i la insulina en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Espanya, 2008          

Abete et al. (287)

32            

(homes i 

dones)             

Sobrepès i obesitat Randomitzat              

2 grups intervenció

Restricció calòrica 30% AET

1. Grup peix blau: 3 cops/set.              

2. Grup control: no ingesta de peix      

blau

8 setmanes ↓ Glucosa, insulina, pes (=)    

↑ SI 

Finlàndia, 2008    

Erkkilä et al. (280)

35         

(homes i 

dones

Sobrepès i obesitat 

Hipertensió              

Infart de miocardi

Randomitzat              

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 4 cops/set.

2. Grup peix blanc: 4 cops/set.          

3. Grup control:  porc/pollastre/bou    

    peix ≤ 1 cop/set.

8 setmanes ↔  HbA1c, glucosa,  

      insulina, SI, pes

EUA, 2008       

Tsitouras et al. (284)

12             

(homes i 

dones)

Sobrepès Disseny creuat            

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 180g 4 cops/set. +                                                                                  

15 ml oli de sardina + supl. vitamínic

2. Grup control: 180g peix blanc  

4 cops/set. + 15 ml oli placebo 

(oliva+blat de moro) + supl. vitamínic      

6 setmanes dieta 

control + 8 setmanes 

dieta peix

↓ Glucosa, insulina                               

↑ SI                                     

↔ pes

                                                

Islàndia, Irlanda, 

Espanya,                                                   

2007 Thorsdottir et al. 

(289)

2008 Ramel et al. 

(286)

Estudi Seafood Plus 

Young

324           

(homes i 

dones) 

Sobrepès Randomitzat              

4 grups intervenció

Restricció calòrica 600kcal/dia

1. Grup bacallà: 150g 3 cops/set.         

2. Grup salmó: 150g 3 cops/set.                

3. Grup oli de peix: 6 càpsules/dia                 

4. Grup control: 6 càpsules oli           

girasol/dia

8 setmanes ↓ Glucosa (=)                                 

↓ Insulina (grup 3 vs 4)                                   

↓Pes (superior   

grups 1, 2 3 vs 4)                                                   

↑ SI (grup 3 vs 4)

Taula 22.1. Efectes de la ingesta de peix blau en el metabolisme de la  glucosa 
i la insulina en pacients sense DM2

SI: sensibilitat a la insulina; AET: aport energètic total; (=):diferències 
significatives dins de cada grup però iguals en comparació amb altres grups
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Regne Unit, 2006  

Moore et al. (283)

157          

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat   

Disseny paral·lel        

5 grups intervenció

1. Dieta peix blanc: 2cops/setmana + oli de 

colza (substitució greix habitual per cuinar)                                                                  

2. Dieta peix blanc: 2cops/setmana + oli de girasol                  

(substitució greix habitual per cuinar)                                                                        

3. Dieta peix blau: 2cops/setmana + oli de  

colza (substitució greix habitual per cuinar)                        

4. Dieta peix blau: 2cops/setmana + oli de 

girasol (substitució greix habitual per cuinar)                        

5. Dieta control: cap tipus d’intervenció       

6 mesos ↓ Pes grup2 

↑ Pes grup 4                                

↔ Glucosa, 

insulina, 

Austràlia, 1999       

Mori et al. (288)

69          

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat   

Hipertensió

Randomitzat      

Disseny paral·lel        

4 grups intervenció

1. Dieta manteniment pes 

hiposòdica + 1 ració peix blau/dia                                                                     

2. Dieta restricció calòrica 

hiposòdica + 1 ració peix blau/dia                                                                             

3. Dieta restricció calòrica hiposòdica 

sense suplementació peix blau                                           

4. Dieta control: manteniment pes hiposòdica sense 

suplementació peix blau  

4 mesos ↓ Glucosa, insulina, 

pes (grups 2 i 3)

EUA, 1993          

Vandongen et al. (281)

180 (homes) Sobrepès         

Hipertensió

Randomitzat  

Disseny paral·lel       

7 grup intervenció

Braç 1: Dieta alta en greix hiposòdica (40% AET)                                                                             

1. Grup peix: 90-160g peix blau/dia + sup. placebo                                                                 

2. Grup supl. oli de peix baixa dosi: 1,3g/dia                                                                    

3. Grup supl. oli de peix alta dosi: 2,6g/dia                                                                              

4. Grup peix + supl. oli de peix: 90-                      

160g peix blau/dia +1,3g oli de peix/dia                                                                                                                   

5. Grup control: supl. placebo oliva, palma i  càrtam)                                                                

Braç 2: Dieta baixa en greix hiposòdica (30% AET)                                                                               

1. Grup peix: 90-160g peix blau/dia + sup. placebo 

2. Grup control: supl. placebo (oliva, palma i 

càrtam)

3 mesos ↔ Glucosa, insulina 

↓ Pes (=)

Taula 22.2. Efectes de la ingesta de peix blau en el metabolisme de la  glucosa 
i la insulina en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Regne Unit, 2006  

Moore et al. (283)

157          

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat   

Disseny paral·lel        

5 grups intervenció

1. Dieta peix blanc: 2cops/setmana + oli de 

colza (substitució greix habitual per cuinar)                                                                  

2. Dieta peix blanc: 2cops/setmana + oli de girasol                  

(substitució greix habitual per cuinar)                                                                        

3. Dieta peix blau: 2cops/setmana + oli de  

colza (substitució greix habitual per cuinar)                        

4. Dieta peix blau: 2cops/setmana + oli de 

girasol (substitució greix habitual per cuinar)                        

5. Dieta control: cap tipus d’intervenció       

6 mesos ↓ Pes grup2 

↑ Pes grup 4                                

↔ Glucosa, 

insulina, 

Austràlia, 1999       

Mori et al. (288)

69          

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat   

Hipertensió

Randomitzat      

Disseny paral·lel        

4 grups intervenció

1. Dieta manteniment pes 

hiposòdica + 1 ració peix blau/dia                                                                     

2. Dieta restricció calòrica 

hiposòdica + 1 ració peix blau/dia                                                                             

3. Dieta restricció calòrica hiposòdica 

sense suplementació peix blau                                           

4. Dieta control: manteniment pes hiposòdica sense 

suplementació peix blau  

4 mesos ↓ Glucosa, insulina, 

pes (grups 2 i 3)

EUA, 1993          

Vandongen et al. (281)

180 (homes) Sobrepès         

Hipertensió

Randomitzat  

Disseny paral·lel       

7 grup intervenció

Braç 1: Dieta alta en greix hiposòdica (40% AET)                                                                             

1. Grup peix: 90-160g peix blau/dia + sup. placebo                                                                 

2. Grup supl. oli de peix baixa dosi: 1,3g/dia                                                                    

3. Grup supl. oli de peix alta dosi: 2,6g/dia                                                                              

4. Grup peix + supl. oli de peix: 90-                      

160g peix blau/dia +1,3g oli de peix/dia                                                                                                                   

5. Grup control: supl. placebo oliva, palma i  càrtam)                                                                

Braç 2: Dieta baixa en greix hiposòdica (30% AET)                                                                               

1. Grup peix: 90-160g peix blau/dia + sup. placebo 

2. Grup control: supl. placebo (oliva, palma i 

càrtam)

3 mesos ↔ Glucosa, insulina 

↓ Pes (=)

Taula 22.2. Efectes de la ingesta de peix blau en el metabolisme de la  glucosa 
i la insulina en pacients sense DM2

                

 

            

     

AET: aport energètic total; (=):diferències significatives dins de cada grup però 
iguals en comparació amb altres grups
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Efectes de la ingesta de peix blau en 
la inflamació
Existeix poca evidència en humans sobre la inclusió de peix blau en la 
dieta en els seus efectes en la inflamació, tant en pacients amb DM com 
en altres patologies.

Mentre que en dones amb DM2 la ingesta d’una ració diària de peix 
blau (150-160g) durant ≈ 4 setmanes no va tenir efectes sobre cap dels 
paràmetres inflamatoris estudiats (PCR, MCP-1 i adiponectina) (276), en 
pacients amb prediabetis si es va observar una disminució tant de la PCRu 
com de la E-selectina després de seguir una dieta incloent 100-150g de 
peix blau 3 cops per setmana, juntament amb la ingesta de 300g al dia de 
nabius i la ingesta de cereals integrals. Tot i això, els valors de TNFα i IL-6 
es van mantenir estables en resposta a la  intervenció dietètica (290). 

En un altre estudi on es va investigar l’efecte de la ingesta d’un entrepà 
amb sardina enllaunada o formatge/pernil dolç 3 cops a la setmana durant 
8 setmanes en les sessions d’hemodiàlisi, només en aquells pacients 
en el tercil més elevat de PCR o pacients sense DM es va observar una 
disminució significativa en aquest marcador inflamatori (291). 

En pacients amb sobrepès i/o obesitat sense DM2, la PCR va disminuir 
en un estudi (292) o va tendir a disminuir en dos altres (284,293), sense 
modificar-se en un quart estudi (294). Mentre que la IL-6 no es va modificar 
amb la inclusió d’una ració d’arengada 5 cops a la setmana (294). La 
ingesta de peix blau en el marc d’una dieta hipocalòrica (292), com també 
amb la combinació de suplements d’oli de sardina i vitamines durant 4 
setmanes (294), si va trobar efectes beneficiosos en aquesta citoquina 
proinflamatòria (284,292). 

En dos estudis on es van incloure pacients amb hipertrigliceridèmia, 
sobrepès i/o obesitat i que van incloure entre 80 i 100g de salmó 5 cops 
a la setmana durant 2 mesos, es va observar una reducció significativa 
de les concentracions circulants de IL-6 (279,295) i de TNFα només en 

1.8.6.6
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un d’ells (279), però no van tenir cap efecte en la PCR (279,295). En un 
altre estudi, la recomanació de consumir 8 racions de peix blau cada dues 
setmanes durant 2 mesos va mostrar efectes neutres en la PCR, IL-6 i IL-
1β (296).

En referència a l’efecte en la leptina i adiponectina, el peix blau va 
disminuir la leptina en 3 estudis quan es va consumir en el marc d’una 
dieta hipocalòrica, relacionant-se en tots els casos amb la pèrdua de pes 
o greix coporal (285,287,297), i en un dels estudis mostrant la mateixa 
reducció que la dieta control (285). 

En relació a l’adiponectina, la ingesta de peix ha demostrat un efecte 
estimulador d’aquesta adipoquina en 4 (279,282,298,299) dels 7 estudis 
dels on ha sigut determinada (276,279,282,284,286,298,299). L’efecte del 
peix blau en la grelina ha sigut investigat només en un estudi, mostrant 
un augment no significatiu en comparació amb el grup control. Tot i que 
el grup de suplements d’olis de peix també va augmentar els nivells de 
l’adipoquina, l’efecte només va ser significatiu en dones (297).
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Japó, 2014         

Kondo et al. (276)

23 (dones) Normopès i sobrepès  

Postmenopàusia    

DM2                           

HO: 56,5%

Disseny creuat          

2 grups intervenció

4 setmanes x 2 ↔ PCR, MCP-1, ADP

Finlàndia, 2011         

de Mello et al. (290)

Estudi Sysdimet

131           

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat 

Dislipèmia, hipertensió 

prediabetis

Randomitzat     

Disseny paral·lel      

3 grups intervenció

1. Dieta saludable: peix blau 3 

cops/    setmana + 300g nabius/

dia + 50% cereals dieta integrals                        

2. Dieta integral:  substitució 

50%   cereals integrals, no 

canvis ingesta peix blau i nabius                                               

3. Dieta control: cereals integrals i      

nabius no permesos, peix blau =1 

cop/setmana

12 setmanes ↓ PCRu, E-selectina          

↔ TNFα, IL-6

Portugal, 2007  

Moreira et al. (291)

65             

(homes i 

dones)

Insuficiència renal       

DM (subgrup)

Randomitzat             

2 grups intervenció

1. Grup suplement peix: entrepà 

sardina en llauna 3 cops/setmana             

2. Grup control: entrepà formatge/     

pernil dolç 3 cops/setmana

4 setmanes wash-out + 

8 setmanes intervenció

↓ PCRu 

Taula 23. Efectes de la ingesta de peix blau en la inflamació en pacients amb 
prediabetis i DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Japó, 2014         

Kondo et al. (276)

23 (dones) Normopès i sobrepès  

Postmenopàusia    

DM2                           

HO: 56,5%

Disseny creuat          

2 grups intervenció

4 setmanes x 2 ↔ PCR, MCP-1, ADP

Finlàndia, 2011         

de Mello et al. (290)

Estudi Sysdimet

131           

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat 

Dislipèmia, hipertensió 

prediabetis

Randomitzat     

Disseny paral·lel      

3 grups intervenció

1. Dieta saludable: peix blau 3 

cops/    setmana + 300g nabius/

dia + 50% cereals dieta integrals                        

2. Dieta integral:  substitució 

50%   cereals integrals, no 

canvis ingesta peix blau i nabius                                               

3. Dieta control: cereals integrals i      

nabius no permesos, peix blau =1 

cop/setmana

12 setmanes ↓ PCRu, E-selectina          

↔ TNFα, IL-6

Portugal, 2007  

Moreira et al. (291)

65             

(homes i 

dones)

Insuficiència renal       

DM (subgrup)

Randomitzat             

2 grups intervenció

1. Grup suplement peix: entrepà 

sardina en llauna 3 cops/setmana             

2. Grup control: entrepà formatge/     

pernil dolç 3 cops/setmana

4 setmanes wash-out + 

8 setmanes intervenció

↓ PCRu 

Taula 23. Efectes de la ingesta de peix blau en la inflamació en pacients amb 
prediabetis i DM2

- Dieta peix: 120-160g peix blau/dia

- Dieta control: eliminar peix dieta

HO: hipoglucemiants orals; PCRu: Proteïna C reactiva ultrasensible; MCP-1: 
Proteïna quimioatraient de monòcits 1; ADP: Adiponectina; TNFα: Factor de 
Necrosi Tumoral α

Introducció
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Austràlia, 2013       

Tapsell et al. (285)

131        

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat 

Placebo-control              

Paral·lel                     

3 grups intervenció

1. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + placebo (oli d’oliva)                                                   

2. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + supl. EPA i DHA             

3. Dieta control: hipocalòrica +  

    placebo (oli d’oliva)                                

12 mesos ↓ leptina (=)

Xina, 2012             

Zhang et al. (279)

131         

(dones)

Sobrepès 

Hipertrigliceridèmia

Randomitzat 

Paral·lel                    

4 grups intervenció

1. Grup salmó: 80g 5 cops/set.

2. Grup arengada: 80g 5 cops/set.

3. Grup palometa: : 80g 5 cops/set.       

4. Grup control: 80g porc/pollastre/

      bou/peix blanc

8 setmanes ↔ PCR                                       

↓ TNFα, IL-6                     

↑ ADP

Suècia, 2009  

Lindqvist et al. (294)

40 (homes) Sobrepès 

Hipertrigliceridèmia

Disseny creuat 

+ washout                    

2 grups intervenció

1. Grup peix: 150g arengada 

al forn 5 cops/setmana                                           

2. Grup control: 150g porc magre/    

pollastre forn 5 cops/setmana

6 setmanes intervenció 

+ 12 setmanes 

washout + 6 setmanes 

intervenció

↔ PCR, IL-6, IL-8

Austràlia, 2014      

Grieger et al. (296)

126           

(homes i 

dones)

Sobrepès Randomitzat 

Paral·lel                     

2 grups intervenció

1. Grup peix:  8 racions peix 

blau i blanc en 2 setmanes                                

2. Grup control: 8 racions vedella/    

porc/xai en 2 setmanes

8 setmanes ↔ PCR,  IL-6

Austràlia, 2013    

Neale et al. (282)

29            

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Randomitzat 

Paral·lel                     

2 grups intervenció                         

Dieta isocalòrica

1. Grup peix:  5 racions peix blau/set.     

2. Grup suplements: 3 càpsules       

EPA+ DHA/dia

2 setmanes dieta 

habitual + 6 setmanes 

intervenció

↑ Adiponectina total         

↓ adiponectina APM 

(grup 2)

Taula 24. Efectes de la ingesta de peix blau en la inflamació en pacients sense 
DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Austràlia, 2013       

Tapsell et al. (285)

131        

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat 

Placebo-control              

Paral·lel                     

3 grups intervenció

1. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + placebo (oli d’oliva)                                                   

2. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + supl. EPA i DHA             

3. Dieta control: hipocalòrica +  

    placebo (oli d’oliva)                                

12 mesos ↓ leptina (=)

Xina, 2012             

Zhang et al. (279)

131         

(dones)

Sobrepès 

Hipertrigliceridèmia

Randomitzat 

Paral·lel                    

4 grups intervenció

1. Grup salmó: 80g 5 cops/set.

2. Grup arengada: 80g 5 cops/set.

3. Grup palometa: : 80g 5 cops/set.       

4. Grup control: 80g porc/pollastre/

      bou/peix blanc

8 setmanes ↔ PCR                                       

↓ TNFα, IL-6                     

↑ ADP

Suècia, 2009  

Lindqvist et al. (294)

40 (homes) Sobrepès 

Hipertrigliceridèmia

Disseny creuat 

+ washout                    

2 grups intervenció

1. Grup peix: 150g arengada 

al forn 5 cops/setmana                                           

2. Grup control: 150g porc magre/    

pollastre forn 5 cops/setmana

6 setmanes intervenció 

+ 12 setmanes 

washout + 6 setmanes 

intervenció

↔ PCR, IL-6, IL-8

Austràlia, 2014      

Grieger et al. (296)

126           

(homes i 

dones)

Sobrepès Randomitzat 

Paral·lel                     

2 grups intervenció

1. Grup peix:  8 racions peix 

blau i blanc en 2 setmanes                                

2. Grup control: 8 racions vedella/    

porc/xai en 2 setmanes

8 setmanes ↔ PCR,  IL-6

Austràlia, 2013    

Neale et al. (282)

29            

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Randomitzat 

Paral·lel                     

2 grups intervenció                         

Dieta isocalòrica

1. Grup peix:  5 racions peix blau/set.     

2. Grup suplements: 3 càpsules       

EPA+ DHA/dia

2 setmanes dieta 

habitual + 6 setmanes 

intervenció

↑ Adiponectina total         

↓ adiponectina APM 

(grup 2)

Taula 24. Efectes de la ingesta de peix blau en la inflamació en pacients sense 
DM2

PCRu: Proteïna C reactiva ultrasensible; MCP-1: Proteïna quimioatraient de 
monòcits 1; ADP: Adiponectina; APM: adiponectina alt pes mol·lecular TNFα: 
Factor de Necrosi Tumoral α

Introducció
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Espanya, 2008          

Abete et al. (287)

32            

(homes i 

dones)             

Sobrepès i obesitat Randomitzat              

2 grups intervenció

Restricció calòrica 30% AET            

1. Grup peix blau: 3 cops/set.              

2. Grup control: no ingesta de peix      

blau

8 setmanes ↓ leptina

Xina, 2010            

Zhang et al. (295)

100 (homes) Sobrepès 

hipertrigliceridèmia

Randomitzat,           

3 grups intervenció

1. Dieta peix blanc: 100g 

peix blanc 5 cops/setmana                                   

2. Dieta peix blau: 100g 

salmó 5   cops/setmana                                            

3. Dieta control: 100 porc/vedella/    

pollastre 5 cops/setmana

4 setmanes 

introducció +                                  

8 setmanes intervenció

↔ PCR                                       

↓ IL-6

Suècia, 2007   

Lindqvist et al. (293)

15             

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Disseny creuat 

+ washout                   

2 grups  intervenció

1. Grup peix: 1 ració 

arengada 5    cops/setmana                                   

2. Grup control: 1 ració porc/pollastre            

5 cops/setmana

1 mes intervenció +      

2 setmanes washout  + 

1 mes intervenció

↓ PCR (tendència)

EUA, 2008       

Tsitouras et al. (294)

12             

(homes i 

dones)

Sobrepès Disseny creuat            

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 180g 4 cops/set. +                                                                                  

15 ml oli de sardina + supl. vitamínic

2. Grup control: 180g peix blanc  

4 cops/set. + 15 ml oli placebo 

(oliva+blat de moro) + supl. vitamínic      

6 setmanes dieta 

control + 8 setmanes 

dieta peix

↓ PCR                              

↓ IL-6 (tendència)              

↑ ADP (no significatiu)

Islàndia, Irlanda, 

Espanya (286,292,297)  

2008, Ramel et al. 

2009, Ramel et al.                 

2010, Ramel et al.                    

Estudi Seafood Plus 

Young

324        

(homes i 

dones)

Sobrepès Randomitzat            

4 grups intervenció

Restricció calòrica 600kcal/dia         

1. Grup bacallà: 150g 3 cops/set.         

2. Grup salmó: 150g 3 cops/set.                

3. Grup oli de peix: 6 càpsules/dia                 

4. Grup control: 6 càpsules oli           

girasol/dia

8 setmanes ↓ PCR, IL-6 (grup 

salmó i bacallà)                             

↓ leptina (només homes)                      

↓ ADP (=)                            

↑ Grelina (només dones, 

grup oli peix)

Taula 24.1. Efectes de la ingesta de peix blau en la inflamació en pacients 
sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps d’intervenció Resultats 

Espanya, 2008          

Abete et al. (287)

32            

(homes i 

dones)             

Sobrepès i obesitat Randomitzat              

2 grups intervenció

Restricció calòrica 30% AET            

1. Grup peix blau: 3 cops/set.              

2. Grup control: no ingesta de peix      

blau

8 setmanes ↓ leptina

Xina, 2010            

Zhang et al. (295)

100 (homes) Sobrepès 

hipertrigliceridèmia

Randomitzat,           

3 grups intervenció

1. Dieta peix blanc: 100g 

peix blanc 5 cops/setmana                                   

2. Dieta peix blau: 100g 

salmó 5   cops/setmana                                            

3. Dieta control: 100 porc/vedella/    

pollastre 5 cops/setmana

4 setmanes 

introducció +                                  

8 setmanes intervenció

↔ PCR                                       

↓ IL-6

Suècia, 2007   

Lindqvist et al. (293)

15             

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Disseny creuat 

+ washout                   

2 grups  intervenció

1. Grup peix: 1 ració 

arengada 5    cops/setmana                                   

2. Grup control: 1 ració porc/pollastre            

5 cops/setmana

1 mes intervenció +      

2 setmanes washout  + 

1 mes intervenció

↓ PCR (tendència)

EUA, 2008       

Tsitouras et al. (294)

12             

(homes i 

dones)

Sobrepès Disseny creuat            

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 180g 4 cops/set. +                                                                                  

15 ml oli de sardina + supl. vitamínic

2. Grup control: 180g peix blanc  

4 cops/set. + 15 ml oli placebo 

(oliva+blat de moro) + supl. vitamínic      

6 setmanes dieta 

control + 8 setmanes 

dieta peix

↓ PCR                              

↓ IL-6 (tendència)              

↑ ADP (no significatiu)

Islàndia, Irlanda, 

Espanya (286,292,297)  

2008, Ramel et al. 

2009, Ramel et al.                 

2010, Ramel et al.                    

Estudi Seafood Plus 

Young

324        

(homes i 

dones)

Sobrepès Randomitzat            

4 grups intervenció

Restricció calòrica 600kcal/dia         

1. Grup bacallà: 150g 3 cops/set.         

2. Grup salmó: 150g 3 cops/set.                

3. Grup oli de peix: 6 càpsules/dia                 

4. Grup control: 6 càpsules oli           

girasol/dia

8 setmanes ↓ PCR, IL-6 (grup 

salmó i bacallà)                             

↓ leptina (només homes)                      

↓ ADP (=)                            

↑ Grelina (només dones, 

grup oli peix)

Taula 24.1. Efectes de la ingesta de peix blau en la inflamació en pacients 
sense DM2

     

 

 

PCRu: Proteïna C reactiva ultrasensible; IL-6: interleuquina 6; ADP: 
Adiponectina 
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Efectes de la ingesta de peix blau en 
factors de risc cardiovascular
El perfil lipídic, la composició d’AGs en plasma o membranes cel·lulars i la 
PA són els paràmetres de risc cardiovascular més investigats en la gran 
majoria d’estudis d’intervenció dietètica amb peix blau.  

En pacients amb DM2, el colesterol total i LDL van disminuir o va mostrar 
una tendència a la disminució en dos estudis on van incloure diàriament 
peix blau en la dieta durant ≈ 1 mes (275,276). La combinació de la ingesta 
de peix blau amb l’exercici físic en canvi, va augmentar el colesterol LDL i 
no va tenir cap efecte en les concentracions de colesterol total (274). 

En relació al colesterol HDL, es va mantenir estable en 5 estudis en 
pacients amb sobrepès/obesitat (279,283,285,287,296), mentre que 
va augmentar en 7 altres estudis (276,280,284,293-295,300). Només 
un estudi va observar una disminució del colesterol HDL al finalitzar la 
intervenció dietètica amb peix blau en pacients amb DM2 (275). Quan es 
van determinar diferents subfraccions de colesterol HDL, els resultats van 
ser homogenis en tots els estudis, incrementant-se les concentracions 
d’HDL2 (293,294,300) i disminuïnt les d’HDL3 (274,288). 

En relació als TG, gairebé tots els estudis mostren una reducció en 
resposta a la ingesta de peix blau (274,276,279,283-285,288,293-
295,300,301) acompanyada en alguns casos d’una reducció en el 
colesterol total (276,285,287). Tot i així, alguns estudis que no han trobat 
un efecte significatiu del peix blau en les concentracions de colesterol total 
(279,280,283,288,296,301) o TG (280,283,296). Cal destacar que tots els 
estudis realitzats en pacients amb DM2 han mostrat efectes beneficiosos 
en els TG (274-276).

Independentment dels efectes en el perfil lipídic, la ingesta de peix blau 
s’ha relacionat en tots els casos, amb un increment de l’IO3 (285) o dels 
AGPICL ω-3 en plasma o sèrum (274-276,279,280,283,287,288,293-
296,300,301). En relació a la PA, 5 estudis han trobat una reducció de 

1.8.6.7
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la pressió arterial sistòlica (PAS) (280,281,287,302,303) i 6 en la pressió 
arterial diastòlica (TAD). Contrastant amb aquests estudis, dos altres han 
reportat efectes neutres en la  PA (283,296). Els efectes del peix blau en la 
FC només han estat investigats en dos estudis, i ambdós troben un efecte 
reductor (281,288).



134

País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Japó, 2014          

Kondo et al. (276)

23 (dones) Normopès i sobrepès  

Postmenopàusia    

DM2                           

HO: 56,5%

Disseny creuat          

2 grups intervenció

- Dieta peix: 120-160g peix blau/dia

- Dieta control: eliminar peix dieta

4 setmanes x 2 ↓ colesterol total, TG, 

LDLc (tendència)                             

↑ HDLc                                            

↑ àcids grassos ω-3 (sèrum) 

↓ àcids grassos ω-6 (sèrum)

Suècia, 2011

Kalström et al. (275)

16 (homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat

DM2

HO: 81,3%

Disseny creuat

2 grups intervenció

- Dieta alt contingut en  AGPICL ω-3

- Dieta alt contingut en AGPICL ω-6

3,5 setmanes  x 2 ↓ colesterol total (tendència) 

LDLc (=), HDLc (=)                           

↓ (VLDL TG)                                                      

↑ àcids grassos ω-3 (sèrum) 

↓ àcids grassos ω-6 (sèrum)

Finlàndia, 2011          

de Mello et al. (290)

Estudi Sysdimet

131           

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat 

Dislipèmia, hipertensió 

prediabetis

Randomitzat     

Disseny paral·lel      

3 grups intervenció

1. Dieta saludable: peix blau 3 

cops/    setmana + 300g nabius/

dia + 50% cereals dieta integrals                        

2. Dieta integral:  substitució 

50%   cereals integrals, no 

canvis ingesta peix blau i nabius                                               

3. Dieta control: cereals integrals i      

nabius no permesos, peix blau =1 

cop/setmana

12 setmanes ↑ àcids grassos ω-3 (plasma)                                 

↓ àcids grassos ω-6 (plasma)

Austràlia, 1997

Dunstan et al. (274)

55 (homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat

Dislipèmia

DM2

HO: 63,6%

Randomitzat

Disseny paral·lel

4 grups intervenció

Tots els grups: dieta baixa en greix                     

1: exercici lleuger sense peix blau         

2: exercici moderat sense peix blau        

3: exercici lleuger amb peix blau    

4: exercici moderat amb peix blau

8 setmanes ↔ colesterol total                                              

↑ LDLc, HDL2                         

↓ HDL3, TG                                          

↑ àcids grassos ω-3 (plasma) 

↓ àcids grassos ω-6 (plasma)

Taula 25. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients amb prediabetis i DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Japó, 2014          

Kondo et al. (276)

23 (dones) Normopès i sobrepès  

Postmenopàusia    

DM2                           

HO: 56,5%

Disseny creuat          

2 grups intervenció

- Dieta peix: 120-160g peix blau/dia

- Dieta control: eliminar peix dieta

4 setmanes x 2 ↓ colesterol total, TG, 

LDLc (tendència)                             

↑ HDLc                                            

↑ àcids grassos ω-3 (sèrum) 

↓ àcids grassos ω-6 (sèrum)

Suècia, 2011

Kalström et al. (275)

16 (homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat

DM2

HO: 81,3%

Disseny creuat

2 grups intervenció

- Dieta alt contingut en  AGPICL ω-3

- Dieta alt contingut en AGPICL ω-6

3,5 setmanes  x 2 ↓ colesterol total (tendència) 

LDLc (=), HDLc (=)                           

↓ (VLDL TG)                                                      

↑ àcids grassos ω-3 (sèrum) 

↓ àcids grassos ω-6 (sèrum)

Finlàndia, 2011          

de Mello et al. (290)

Estudi Sysdimet

131           

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat 

Dislipèmia, hipertensió 

prediabetis

Randomitzat     

Disseny paral·lel      

3 grups intervenció

1. Dieta saludable: peix blau 3 

cops/    setmana + 300g nabius/

dia + 50% cereals dieta integrals                        

2. Dieta integral:  substitució 

50%   cereals integrals, no 

canvis ingesta peix blau i nabius                                               

3. Dieta control: cereals integrals i      

nabius no permesos, peix blau =1 

cop/setmana

12 setmanes ↑ àcids grassos ω-3 (plasma)                                 

↓ àcids grassos ω-6 (plasma)

Austràlia, 1997

Dunstan et al. (274)

55 (homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat

Dislipèmia

DM2

HO: 63,6%

Randomitzat

Disseny paral·lel

4 grups intervenció

Tots els grups: dieta baixa en greix                     

1: exercici lleuger sense peix blau         

2: exercici moderat sense peix blau        

3: exercici lleuger amb peix blau    

4: exercici moderat amb peix blau

8 setmanes ↔ colesterol total                                              

↑ LDLc, HDL2                         

↓ HDL3, TG                                          

↑ àcids grassos ω-3 (plasma) 

↓ àcids grassos ω-6 (plasma)

Taula 25. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients amb prediabetis i DM2

     

 

 

 

HO: hipoglucemiants orals; LDLc: colesterol LDL; HDLc: colesterol HDL; TG: 
triglicèrids
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Austràlia, 2014      

Grieger et al. (296)

126           

(homes i 

dones)

Sobrepès Randomitzat 

Paral·lel                     

2 grups intervenció

1. Grup peix:  8 racions peix 

blau i      blanc en 2 setmanes                                

2. Grup control: 8 racions vedella/    

porc/xai en 2 setmanes

8 setmanes ↔ colesterol total, LDLc, HDLc                          

↔ PAS, PAD, FC                                     

↑ àcids grassos ω-3 (eritròcits)  

↓ àcids grassos ω-6 (eritròcits)

Austràlia, 2013       

Tapsell et al. (285)

131

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat

Placebo-control 

Paral·lel

3 grups intervenció

1. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + placebo (oli d’oliva)                                                   

2. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + supl. EPA i DHA             

3. Dieta control: hipocalòrica +  

    placebo (oli d’oliva)              

12 mesos ↔ LDLc, HDLc, TAD                                                

↓ colesterol total =), TG (=)                                            

PAS (=)                                     

↑ IO3

Austràlia, 2013     

Neale et al. (282)

29            

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Randomitzat 

Paral·lel                     

2 grups intervenció                         

Dieta isocalòrica

1. Grup peix:  5 racions peix blau/set.     

2. Grup suplements: 3 càpsules       

EPA+ DHA/dia

2 setmanes 

dieta habitual 

+ 6 setmanes 

intervenció

↑ àcids grassos ω-3 (plasma) 

(=)

Xina, 2012             

Zhang et al. (279)

131         

(dones)

Sobrepès 

Hipertrigliceridèmia

Randomitzat 

Paral·lel                    

4 grups intervenció

1. Grup salmó: 80g 5 cops/set.

2. Grup arengada: 80g 5 cops/set.

3. Grup palometa: : 80g 5 cops/set.       

4. Grup control: 80g porc/pollastre/

      bou/peix blanc

8 setmanes ↔ colesterol total, DLc, HDLc                                                

↓ TG                                           

↑ àcids grassos ω-3 

(plasma) (grups peix blau)                       

↓ àcids grassos ω-6 (plasma) 

(grups peix blau)

Taula 26. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Austràlia, 2014      

Grieger et al. (296)

126           

(homes i 

dones)

Sobrepès Randomitzat 

Paral·lel                     

2 grups intervenció

1. Grup peix:  8 racions peix 

blau i      blanc en 2 setmanes                                

2. Grup control: 8 racions vedella/    

porc/xai en 2 setmanes

8 setmanes ↔ colesterol total, LDLc, HDLc                          

↔ PAS, PAD, FC                                     

↑ àcids grassos ω-3 (eritròcits)  

↓ àcids grassos ω-6 (eritròcits)

Austràlia, 2013       

Tapsell et al. (285)

131

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat

Placebo-control 

Paral·lel

3 grups intervenció

1. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + placebo (oli d’oliva)                                                   

2. Dieta hipocalòrica + peix blau 2  

    cops/set. + supl. EPA i DHA             

3. Dieta control: hipocalòrica +  

    placebo (oli d’oliva)              

12 mesos ↔ LDLc, HDLc, TAD                                                

↓ colesterol total =), TG (=)                                            

PAS (=)                                     

↑ IO3

Austràlia, 2013     

Neale et al. (282)

29            

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Randomitzat 

Paral·lel                     

2 grups intervenció                         

Dieta isocalòrica

1. Grup peix:  5 racions peix blau/set.     

2. Grup suplements: 3 càpsules       

EPA+ DHA/dia

2 setmanes 

dieta habitual 

+ 6 setmanes 

intervenció

↑ àcids grassos ω-3 (plasma) 

(=)

Xina, 2012             

Zhang et al. (279)

131         

(dones)

Sobrepès 

Hipertrigliceridèmia

Randomitzat 

Paral·lel                    

4 grups intervenció

1. Grup salmó: 80g 5 cops/set.

2. Grup arengada: 80g 5 cops/set.

3. Grup palometa: : 80g 5 cops/set.       

4. Grup control: 80g porc/pollastre/

      bou/peix blanc

8 setmanes ↔ colesterol total, DLc, HDLc                                                

↓ TG                                           

↑ àcids grassos ω-3 

(plasma) (grups peix blau)                       

↓ àcids grassos ω-6 (plasma) 

(grups peix blau)

Taula 26. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients sense DM2

     

 

 

 

LDLc: colesterol LDL; HDLc: colesterol HDL; TG: triglicèrids; PAS: pressió 
arterial sistòlica; PAD: pressió arterial diastòlica; FC: freqüència cardíaca
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Xina, 2010                        

Zhang et al. (295)

100 (homes) Sobrepès 

hipertrigliceridèmia

Randomitzat,           

3 grups intervenció

1. Dieta peix blanc: 100g 

peix blanc 5 cops/setmana                                   

2. Dieta peix blau: 100g 

salmó 5   cops/setmana                                            

3. Dieta control: 100 porc/vedella/    

pollastre 5 cops/setmana

4 setmanes 

introducció +                                  

8 setmanes 

intervenció

↑ HDLc (grup peix blau)                                                    

↓ TG (grup peix blau)                                           

↑ àcids grassos ω-3 

(plasma) (grups peix blau)                          

↓ àcids grassos ω-6 (plasma) 

(grups peix blau)

Islàndia, Irlanda, Espanya,                      

2010 Ramel et al. (303)                                     

2008 Gunnarsdottir et al.                                      

(301)                           

Estudi Seafood Plus 

Young

324        

(homes i 

dones)

Sobrepès Randomitzat            

4 grups intervenció

Restricció calòrica 600kcal/dia         

1. Grup bacallà: 150g 3 cops/set.         

2. Grup salmó: 150g 3 cops/set.                

3. Grup oli de peix: 6 càpsules/dia                 

4. Grup control: 6 càpsules oli           

girasol/dia

8 setmanes ↔ LDLc, colesterol total                                           

↓ TG, HDL (grup bacallà)                                  

PAS, PAD (=)                               

↑ àcids grassos ω-3 (eritròcits)

Finlàndia,                     

2009 Lankinen et al. (278) 

2008 Erkkilä et al. (280) 

Estudi Fish

35         

(homes i 

dones

Sobrepès i obesitat 

Hipertensió              

Infart de miocardi

Randomitzat              

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 4 cops/set.

2. Grup peix blanc: 4 cops/set.          

3. Grup control:  porc/pollastre/bou    

    peix ≤ 1 cop/set.

8 setmanes ↔ colesterol total, LDLc, TG                                             

↑ HDLc (grup peix blau)                  

↓ PAS/PAD (grup peix blanc)      

↑ àcids grassos ω-3 (plasma)    

↓ àcids grassos ω-6 (plasma)     

↓ CM, lisoPC, lisoPEA, 

DGs, PC (grup peix blau)                                                  

↑ àcid cis-vaccènic (Grup control)

Suècia, 2009             

Lindqvist et al. (294)

40 (homes) Sobrepès 

Hipertrigliceridèmia

Disseny creuat 

+ washout                    

2 grups intervenció

1. Grup peix: 150g arengada 

al forn 5 cops/setmana                                           

2. Grup control: 150g porc magre/    

pollastre forn 5 cops/setmana

6 setmanes 

intervenció + 

12 setmanes 

washout + 

6 setmanes 

intervenció

↑ HDLc i HDL2 (grup peix blau)                                                   

↓ TG (=)                                       

↑ àcids grassos ω-3 (sang total)

Taula 26.1. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Xina, 2010                        

Zhang et al. (295)

100 (homes) Sobrepès 

hipertrigliceridèmia

Randomitzat,           

3 grups intervenció

1. Dieta peix blanc: 100g 

peix blanc 5 cops/setmana                                   

2. Dieta peix blau: 100g 

salmó 5   cops/setmana                                            

3. Dieta control: 100 porc/vedella/    

pollastre 5 cops/setmana

4 setmanes 

introducció +                                  

8 setmanes 

intervenció

↑ HDLc (grup peix blau)                                                    

↓ TG (grup peix blau)                                           

↑ àcids grassos ω-3 

(plasma) (grups peix blau)                          

↓ àcids grassos ω-6 (plasma) 

(grups peix blau)

Islàndia, Irlanda, Espanya,                      

2010 Ramel et al. (303)                                     

2008 Gunnarsdottir et al.                                      

(301)                           

Estudi Seafood Plus 

Young

324        

(homes i 

dones)

Sobrepès Randomitzat            

4 grups intervenció

Restricció calòrica 600kcal/dia         

1. Grup bacallà: 150g 3 cops/set.         

2. Grup salmó: 150g 3 cops/set.                

3. Grup oli de peix: 6 càpsules/dia                 

4. Grup control: 6 càpsules oli           

girasol/dia

8 setmanes ↔ LDLc, colesterol total                                           

↓ TG, HDL (grup bacallà)                                  

PAS, PAD (=)                               

↑ àcids grassos ω-3 (eritròcits)

Finlàndia,                     

2009 Lankinen et al. (278) 

2008 Erkkilä et al. (280) 

Estudi Fish

35         

(homes i 

dones

Sobrepès i obesitat 

Hipertensió              

Infart de miocardi

Randomitzat              

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 4 cops/set.

2. Grup peix blanc: 4 cops/set.          

3. Grup control:  porc/pollastre/bou    

    peix ≤ 1 cop/set.

8 setmanes ↔ colesterol total, LDLc, TG                                             

↑ HDLc (grup peix blau)                  

↓ PAS/PAD (grup peix blanc)      

↑ àcids grassos ω-3 (plasma)    

↓ àcids grassos ω-6 (plasma)     

↓ CM, lisoPC, lisoPEA, 

DGs, PC (grup peix blau)                                                  

↑ àcid cis-vaccènic (Grup control)

Suècia, 2009             

Lindqvist et al. (294)

40 (homes) Sobrepès 

Hipertrigliceridèmia

Disseny creuat 

+ washout                    

2 grups intervenció

1. Grup peix: 150g arengada 

al forn 5 cops/setmana                                           

2. Grup control: 150g porc magre/    

pollastre forn 5 cops/setmana

6 setmanes 

intervenció + 

12 setmanes 

washout + 

6 setmanes 

intervenció

↑ HDLc i HDL2 (grup peix blau)                                                   

↓ TG (=)                                       

↑ àcids grassos ω-3 (sang total)

Taula 26.1. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Espanya, 2008          

Abete et al. (287)

32            

(homes i 

dones)             

Sobrepès i obesitat Randomitzat              

2 grups intervenció

Restricció calòrica 30% AET            1. 

Grup peix blau: 3 cops/set.              2. Grup 

control: no ingesta de peix      blau

8 setmanes ↔ HDLc                                                    

↓ colesterol total, LDLc 

(grup peix blau), TG (=)                        

↓ PAS, PAD (=)

EUA, 2008          

Tsitouras et al. (284)

12             

(homes i 

dones)

Sobrepès Disseny creuat            

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 180g 4 cops/set. +                                                                                  

15 ml oli de sardina + supl. vitamínic

2. Grup control: 180g peix blanc  4 cops/

set. + 15 ml oli placebo (oliva+blat de moro) 

+ supl. vitamínic      

6 setmanes 

dieta control + 8 

setmanes dieta 

peix

↔ LDLc                                                  

↑ HDLc (=) ↑ HDLc  

(grup peix blau)                                                  

↓ TG (dones)                                         

↓ ratio ω-6/ω-3 (eritròcits) 

Suècia, 2007      

Lindqvist et al. (293)

15             

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Disseny creuat 

+ washout                     

2 grups  intervenció

1. Grup peix: 1 ració arengada 5    cops/

setmana                                   2. Grup 

control: 1 ració porc/pollastre            5 cops/

setmana

1 mes intervenció 

+      2 setmanes 

washout  + 1 

mes intervenció

↑ HDL2                                          

↓ TG (tendència)                                                              

↑ àcids grassos ω-3 

(plasma)

Regne Unit, 2006   

Moore et al. (283)

157          

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat     

Disseny paral·lel        

5 grups intervenció

1. Dieta peix blanc: 2cops/setmana + oli de 

colza (substitució greix habitual per cuinar)                                                                  

2. Dieta peix blanc: 2cops/setmana + oli de 

girasol (substitució greix habitual per cuinar)                                                                        

3. Dieta peix blau: 2cops/setmana + oli de  

colza (substitució greix habitual per cuinar)                                                 

4. Dieta peix blau: 2cops/setmana + oli de 

girasol (substitució greix habitual per cuinar)                                                         

5. Dieta control: cap tipus d’intervenció       

6 mesos ↔ colesterol 

total, LDLc, HDLc                                             

↓ TG                                              

↔ PAS, PAD                                                       

↑ àcids grassos ω-3 

(plasma)

Taula 26.2. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Espanya, 2008          

Abete et al. (287)

32            

(homes i 

dones)             

Sobrepès i obesitat Randomitzat              

2 grups intervenció

Restricció calòrica 30% AET            1. 

Grup peix blau: 3 cops/set.              2. Grup 

control: no ingesta de peix      blau

8 setmanes ↔ HDLc                                                    

↓ colesterol total, LDLc 

(grup peix blau), TG (=)                        

↓ PAS, PAD (=)

EUA, 2008          

Tsitouras et al. (284)

12             

(homes i 

dones)

Sobrepès Disseny creuat            

2 grups intervenció

1. Grup peix blau: 180g 4 cops/set. +                                                                                  

15 ml oli de sardina + supl. vitamínic

2. Grup control: 180g peix blanc  4 cops/

set. + 15 ml oli placebo (oliva+blat de moro) 

+ supl. vitamínic      

6 setmanes 

dieta control + 8 

setmanes dieta 

peix

↔ LDLc                                                  

↑ HDLc (=) ↑ HDLc  

(grup peix blau)                                                  

↓ TG (dones)                                         

↓ ratio ω-6/ω-3 (eritròcits) 

Suècia, 2007      

Lindqvist et al. (293)

15             

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat Disseny creuat 

+ washout                     

2 grups  intervenció

1. Grup peix: 1 ració arengada 5    cops/

setmana                                   2. Grup 

control: 1 ració porc/pollastre            5 cops/

setmana

1 mes intervenció 

+      2 setmanes 

washout  + 1 

mes intervenció

↑ HDL2                                          

↓ TG (tendència)                                                              

↑ àcids grassos ω-3 

(plasma)

Regne Unit, 2006   

Moore et al. (283)

157          

(homes i 

dones)

Obesitat Randomitzat     

Disseny paral·lel        

5 grups intervenció

1. Dieta peix blanc: 2cops/setmana + oli de 

colza (substitució greix habitual per cuinar)                                                                  

2. Dieta peix blanc: 2cops/setmana + oli de 

girasol (substitució greix habitual per cuinar)                                                                        

3. Dieta peix blau: 2cops/setmana + oli de  

colza (substitució greix habitual per cuinar)                                                 

4. Dieta peix blau: 2cops/setmana + oli de 

girasol (substitució greix habitual per cuinar)                                                         

5. Dieta control: cap tipus d’intervenció       

6 mesos ↔ colesterol 

total, LDLc, HDLc                                             

↓ TG                                              

↔ PAS, PAD                                                       

↑ àcids grassos ω-3 

(plasma)

Taula 26.2. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Austràlia,                  

1998, Bao et al. (302)  

1999, Mori et al. (288)

69          

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat   

Hipertensió

Randomitzat      

Disseny paral·lel        

4 grups intervenció

1. Dieta manteniment pes 

hiposòdica + 1 ració peix blau/dia                                                                     

2. Dieta restricció calòrica 

hiposòdica + 1 ració peix blau/dia                                                                             

3. Dieta restricció calòrica hiposòdica 

sense suplementació peix blau                                                                  

4. Dieta control: manteniment pes 

hiposòdica sense suplementació peix blau

4 mesos ↔ colesterol total, LDLc                    

↑ HDL2 (grups peix blau)                     

↓ HDL3 (grups peix blau), TG                                   

(grups peix blau i pèrdua pes)                                              

↓ PAS, PAD (grups 

pèrdua pes) i pèrdua 

de pes + peix), FC                                           

↑ àcids gras. ω-3 (plaquetes)

EUA, 1993,          

Vandongen et al.  (281)  

1994, Mori et al. (300)

180 (homes) Sobrepès         

Hipertensió

Randomitzat       

Disseny paral·lel        

7 grup intervenció

Braç 1: Dieta alta en greix hiposòdica                                     

(40% AET)                                                                             

1. Grup peix: 90-160g peix blau/dia +                                                    

supl. placebo                                                                    

2. Grup supl. oli peix baixa dosi: 1,3g/dia                                                                                                                                              

3. Grup supl. oli peix alta dosi: 2,6g/dia                                                                              

4. Grup peix + supl. oli peix: 90-                      

160g peix blau/dia +1,3g oli de peix/dia                                                                                                                   

5. Grup control: supl. placebo oliva, palma                                                                  

i càrtam)                                                                

Braç 2: Dieta baixa en greix hiposòdica                                   

(30% AET)                                                                               

1. Grup peix: 90-160g peix 

blau/dia + sup. placebo                                                      

2. Grup control: supl. placebo (oliva, 

palma i càrtam)

3 mesos ↑ HDLc, HDL2                        

↓ LDL (30% greix AET),          

↑ LDL (40% AET), ↓ TG           

↓ PAS, PAD (superior en 

grups de peix o olis de peix)                                           

↓ FC (només grups de 

peix  o olis de peix, efecte 

independent   pèrdua de pes)                                              

↑ àcids grassos ω-3 

(fosfolípids plaquetes)            

↓ àcids grassos ω-6 

(fosfolípids plaquetes)

Taula 26.3. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients sense DM2
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País, any i referència      

de l’estudi

Pacients (n) Característiques 

pacients

Disseny de l’estudi Intervenció dietètica Temps 

d’intervenció

Resultats 

Austràlia,                  

1998, Bao et al. (302)  

1999, Mori et al. (288)

69          

(homes i 

dones)

Sobrepès i obesitat   

Hipertensió

Randomitzat      

Disseny paral·lel        

4 grups intervenció

1. Dieta manteniment pes 

hiposòdica + 1 ració peix blau/dia                                                                     

2. Dieta restricció calòrica 

hiposòdica + 1 ració peix blau/dia                                                                             

3. Dieta restricció calòrica hiposòdica 

sense suplementació peix blau                                                                  

4. Dieta control: manteniment pes 

hiposòdica sense suplementació peix blau

4 mesos ↔ colesterol total, LDLc                    

↑ HDL2 (grups peix blau)                     

↓ HDL3 (grups peix blau), TG                                   

(grups peix blau i pèrdua pes)                                              

↓ PAS, PAD (grups 

pèrdua pes) i pèrdua 

de pes + peix), FC                                           

↑ àcids gras. ω-3 (plaquetes)

EUA, 1993,          

Vandongen et al.  (281)  

1994, Mori et al. (300)

180 (homes) Sobrepès         

Hipertensió

Randomitzat       

Disseny paral·lel        

7 grup intervenció

Braç 1: Dieta alta en greix hiposòdica                                     

(40% AET)                                                                             

1. Grup peix: 90-160g peix blau/dia +                                                    

supl. placebo                                                                    

2. Grup supl. oli peix baixa dosi: 1,3g/dia                                                                                                                                              

3. Grup supl. oli peix alta dosi: 2,6g/dia                                                                              

4. Grup peix + supl. oli peix: 90-                      

160g peix blau/dia +1,3g oli de peix/dia                                                                                                                   

5. Grup control: supl. placebo oliva, palma                                                                  

i càrtam)                                                                

Braç 2: Dieta baixa en greix hiposòdica                                   

(30% AET)                                                                               

1. Grup peix: 90-160g peix 

blau/dia + sup. placebo                                                      

2. Grup control: supl. placebo (oliva, 

palma i càrtam)

3 mesos ↑ HDLc, HDL2                        

↓ LDL (30% greix AET),          

↑ LDL (40% AET), ↓ TG           

↓ PAS, PAD (superior en 

grups de peix o olis de peix)                                           

↓ FC (només grups de 

peix  o olis de peix, efecte 

independent   pèrdua de pes)                                              

↑ àcids grassos ω-3 

(fosfolípids plaquetes)            

↓ àcids grassos ω-6 

(fosfolípids plaquetes)

Taula 26.3. Efectes de la ingesta de peix blau en factors de risc cardiovascular 
en pacients sense DM2
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2Justificació

Actualment la DM2 es considerada l’epidèmia del segle XXI i representa un 
problema de salut pública global, en la qual la transformació de l’estructura 
de la dieta i l’estil de vida són els principals mediadors. La recerca científica 
ha demostrat clarament que la dieta és un dels pilars tan per prevenir com 
per tractar la malaltia. Tot i això, la seva prevalença continua augmentant 
i fins al moment existex una evidència feble de l’eficàcia del tractament 
nutricional de la DM2, en part degut als nombrosos factors que influeixen 
la relació entre la nutrició i la salut, com també pel fet que la investigació 
clínica nutricional és una ciència jove si es compara amb altres disciplines 
mèdiques. Ja que la DM2 és una malaltia crònica, és necessari investigar 
estratègies nutricionals de fàcil implementació pels pacients que condueixin 
a modificacions dietètiques que es puguin mantenir al llarg de tota la vida.

Centrant l’atenció en el peix blau, els seus beneficis en la salut, especialment 
en la protecció de la malaltia cardiovascular, han estat àmpliament 
demostrats en estudis observacionals. Aquesta evidència es reflexa en 
les recomanacions d’ingesta de peix blau de les diverses organitzacions 
internacionals sanitàries, que en la DM2 són de com a mínim dos racions 
de peix blau dos cops a la setmana, la quantitat que aporta la dosi 
d’AGPICL ω-3 que s’ha demostrat per prevenir la mortalitat cardiovascular. 
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Sovint s’assumeix que els AGPICL ω-3 són els principals mediadors dels 
beneficis observats del consum de peix, subestimant la importància del 
peix com a aliment complet. Contrastant amb la recomanació d’ingesta 
de peix, es desaconsella la ingesta de suplements d’AGPICL ω-3 en 
individus amb DM2, atès que la majoria d’estudis clínics amb  suplements 
d’AGPICL ω-3 han observat efectes neutres o deleteris en la glucèmia i 
una manca d’impacte en la sensibilitat a la insulina. D’acord amb aquests 
resultats, altres components del peix blau, com la proteïna de peix i la 
taurina, s’han proposat com a participants dels seus beneficis en la salut. 
De fet, diversos estudis en models animals han demostrat que la proteïna 
de peix, especialment la proteïna de sardina, millora la hiperglicèmia, la RI 
i la inflamació associades a la DM2. 

Donada l’evidència del concepte de sinèrgia alimentària, és plausible 
que la combinació dels diferents nutrients del peix blau sigui clau per 
mediar els seus efectes. Tot i això, existeixen molt pocs estudis que hagin 
investigat els seus efectes com a aliment complet en el control glucèmic i 
la sensibilitat a la insulina en pacients amb DM2. En realitat, sovint la DM2 
és un criteri d’exclusió en aquest d’estudis. 

Ja que la DM2 s’associa a inflamació metabòlica i mortalitat cardiovascular 
elevada, la inclusió de peix blau en la dieta podria ser una opció de 
tractament dietètic eficaç. Per tant, és essencial confirmar els beneficis 
en el sistema cardiovascular i la inflamació, i examinar el paper del peix 
blau en la hiperglucèmia i la RI, que són les principals característiques 
fisiopatològiques de la DM2.

Tenint en compte que la sardina és el segon peix més consumit i un dels 
més valorats a Espanya i Catalunya, i conté concentracions baixes de 
mercuri ens plantegem investigar els beneficis en el control metabòlic de 
la seva inclusió en la dieta habitual de pacients amb DM2.
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3Hipòtesi 

Una dieta rica en sardina millora el control metabòlic de pacients amb 
diabetis tipus 2 sense tractament antidiabètic
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4Objectius 

Objectiu principal
Investigar l’efecte  d’una dieta rica en sardina sobre els valors 
d’hemoglobina glicosilada de pacients amb diabetis tipus 2 

Objectius secundaris
Investigar els efectes de la intervenció dietètica en:  

1. La resistència a la insulina 

2. L’adiponectina i marcadors d’inflamació 

3. La composició de la microbiota intestinal 

4. La pressió arterial, freqüència cardíaca i perfil lipídic 

5. La composició d’àcids grassos en membranes d’eritròcits

6. La qualitat de vida
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5Metodologia

Reclutament i randomització dels 
pacients 
L’estudi Pilchardus, que fa referència al nom científíc de la sardina europea, 
Sardina pilchardus, va ser un estudi multicèntric randomitzat d’intervenció 
dietètica. L’Institut d’Investigacions Biomèdiques August Pi i Sunyer 
(IDIBAPS), juntament amb l’Hospital Clínic i el CIBERDEM van ser els seus 
impulsors. A més, en aquest estudi pilot hi van col·laborar dos hospitals 
associats al CIBERDEM, l’Hospital Vall d’Hebrón de Barcelona i l’Hospital 
Carlos Haya de Málaga, i dos Centres d’Atenció Primària (CAP), el CAP 
Les Corts de Barcelona, i el CAP Terrassa Sud, de Terrassa (Figura 23). 
L’estudi Pilchardus es va dur a terme entre l’octubre del 2012 i el novembre 
del 2013. Tots els procediments del protocol de l’estudi van ser aprovats 
pels comitès ètics dels centres que van formar part de l’estudi, i es va 
realitzar una monitorització externa de les dades recollides. El reclutament 
de pacients es va realitzar a través dels serveis de consultes externes dels 
diferents centres participants, i es van obtenir els consentiments informats 
de tots els pacients abans de l’inici de l’estudi (Annex II).

5.1
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Figura 23. Unitats clíniques participants en l’Estudi Pilchardus.

En la visita d’screening es va explicar als pacients l’estudi amb detall i 
es van avaluar els criteris d’inclusió i d’exclusió. Quan el pacient complia 
tots els criteris d’inclusió i cap d’exclusió, se li entregava el document de 
consentiment informat i decidia si participava o no a l’estudi. En cas de 
voler participar, firmava en presència de l’investigador el consentiment 
informat. Tot seguit es trucava al telèfon indicat al Qüestionari de Recollida 
de Dades (QRD) per realizar la randomització, i s’anotava el número i grup 
d’intervenció assignat al QRD. La randomització es va fer utilitzant una 
assignació aleatòria creada per un programa informàtic d’aleatorització.

Els pacients inclosos en l’estudi van ser randomitzats en dos grups, el 
grup sardina (GS) i el grup control (GC). Durant el període de reclutament, 
62 pacients van ser avaluats per entrar a l’estudi, dels quals 27 van ser 
exclosos; 23 per incompliment d’un o més criteris d’exclusió, 2 per decisió 
de no participar a l’estudi, 1 per intolerància a la sardina, i un altre per 
considerar-se incapaç de seguir la dieta amb sardines durant 6 mesos. 
Finalment 35 pacients van ser randomitzats, 19 al GS i 16 al GC. 

Durant l’estudi es va produir 2 abandonaments en el GS i 1 abandonament 
en el GC. Les causes d’abandonament en el GS van ser l’incompliment 
de la ingesta de sardina (es va considerar incompliment una ingesta 
menor de 300g de sardina/semana durant un mes). En el cas del GC, 

IDIBAPS  

CIBERDEM

Hospital Clínic de Barcelona

CIBERDEM

Hospital Vall d’Hebrón (Barcelona)

CAP Les Corts (Barcelona) CAP Terrassa Sud (Terrassa)

CIBERDEM

Hospital Carlos Haya (Málaga)
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Avaluats per elegibilitat (n=62)

Exclosos (n=27)

No compliment criteris inclusió (n=23)

Decisió de no participar (n=2)

Aversió sardina (n=1)

Incapacitat seguir dieta amb sardina (n=1)

Randomitzats (n=35)

Abandonaments (n=2)

Grup sardina (n=19)

Grup control (n=15)Grup sardina (n=17)

Abandonaments (n=1)

Grup control (n=16)

l’abandonament es va produir per diagnòstic de càncer. Finalment van ser 
analitzats 17 pacients del GS i 15 del GC.

Figura 24. Diagrama de flux del reclutament, participació i abandonaments de 
l’estudi Pilchardus.

Criteris d’inclusió i d’exclusió
Els criteris d’inclusió van ser:

• Diagnòstic de DM2 d’acord amb els criteris de l’ADA (1), i si els valors 
d’HbA1c eren d’entre 6,0% i 8,0% en aquells pacients que seguien 
recomanacions dietètiques per la DM.

• Edat entre els 40 i 70 anys
• IMC entre 26 i 35 kg/m2
• Ingesta de peix < 3 racions a la setmana

5.2
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Els criteris d’exclusió van ser:

• Seguir tractament farmacològic amb insulina o hipoglucemiants orals 
• Events cardiovasculars o cerebrovasculars diagnosticats durant els 2 

mesos previs a la randomització.
• Canvis en el tractament farmacològic crònic durant els 3 mesos previs 

a la randomització.
• Tractament amb farmàcs antiinflamatoris esteroidals i no-esteroidals 

durant >5 dies el mes anterior a la randomització.
• Ingesta de suplements d’AGPICL-ω3
• Al·lèrgia al peix o la proteïna de peix

Disseny de l’estudi 
L’estudi Pilchardus va consistir en 2 setmanes d’educació dietètica 
seguides de 6 mesos d’intervenció dietètica. En el GS, els pacients havien 
de seguir una pauta dietètica amb consells generals per la DM2 enriquida 
amb 100g de sardina en llauna 5 dies a la setmana durant 6 mesos. En el 
GC, els pacients van seguir la pauta dietètica amb els consells generals 
per la DM2 sense consumir la sardina durant 6 mesos. Els dos grups van 
seguir en paral·lel les intervencions dietètiques. 

Figura 25. Disseny de l’estudi Pilchardus

5.3

 Grup sardina           

 6 mesos 2 setmanes 

 Intervenció dietètica

                                                                                                      
Pauta dietètica DM2 

                                                                                                      
Pauta dietètica DM2 

+ 100g sardina 5 dies/setmana

 Grup control           
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Disseny de l’educació dietètica 
Durant les dues setmanes prèvies a l’inici de la intervenció dietètica, tots 
els pacients van realitzar dues sessions d’educació dietètica d’una hora. 
Les sessions dels pacients de l’Hospital Clínic, l’Hospital Vall d’Hebrón, 
CAP Les Corts i CAP Terrassa Sud van ser implementades per l’autora 
d’aquesta tesi. Les dels pacients de l’Hospital Carlos Haya de Màlaga van 
ser implementades per una altra dietista-nutricionista clínica de Màlaga.

La primera sessió d’educació dietètica es va focalitzar en explicar concepts 
bàsics sobre DM i alimentació equilibrada. En la segona sessió es van 
repassar tots els conceptes i es va explicar la dieta a seguir amb detall, 
amb el suport de material visual (làmines d’aliments de diferents grups en 
tamany DIN A3). A tots els pacients sel’s va entregar la pauta dietètica, 
un pack de làmines d’aliments utilitzades en l’educació en tamany DIN 
A4, i un receptari de cuina. En el cas del GC, el receptari va incloure plats 
equilibrats d’aliments variats. I en el cas del GS, les receptes van incloure 
plats amb sardina (Annex VI), com també sel’s va entregar un document 
explicatiu d’intercanvi de gramatges i porcions entre els diferents aliments 
a base de sardina. 

Disseny de les intervencions 
dietètiques
Les intervenciones dietètiques tan en el GS com en el GC van tenir l’objectiu 
d’adaptar la ingesta d’hidrats de carboni de manera individualitzada 
sense una restricció calòrica específica, és a dir, realitzar una modificació 
qualitativa de macronutrients que implicaria indirectament una disminució 
de la ingesta calòrica. A més, el GS va substituir 100g de la seva ingesta 
proteica habitual per 100g de sardina en llauna 5 cops a la setmana durant 
6 mesos. La ingesta d’energia i nutrients va ser calculada a partir d’un 
registre dietètic de 3 dies (incloent un dia festiu) a l’inici i als 6 mesos de 
la intervenció dietètica. Els resultats van ser analitzats amb el software 
online DIAL 1.0. El consum d’aliments, focalitzat en registrar la modificació 
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en el consum de sardina, va ser avaluat cada mes durant la intervenció 
dietètica, amb un qüestionari de freqüència de consum d’aliments (QFCA)  
qualitatiu de 53 ítems (Annex III). L’adherència a la dieta enriquida amb 
sardina es va determinar a través de l’IO3 en membranes d’eritròcits, ja 
que és un indicador robust de la ingesta de peix blau (175).

Distribució dels hidrats de carboni de la 
dieta

A partir de l’edat, el sexe, el pes, l’altura i l’activitat física de cada pacient 
es van dissenyar pautes personalitzades amb el sistema de racions 
d’hidrats de carboni i es van distribuir en 5 àpats al dia. En tots els casos 
es va adaptar la pauta de racions a la ingesta espontània de cada pacient. 
Amb l’ajuda de les làmines d’aliments, en les quals es mostraven les 
equivalències en hidrats de carboni entre diferents grups d’aliments, els 
pacients podien dissenyar cada àpat segons les seves preferències.

Dieta enriquida amb sardina

La sardina inclosa en la dieta dels pacients del GS va ser sardina 
enllaunada en oli d’oliva com també aliments a base de sardina en llauna 
desenvolupats per la Fundació Alícia especialment per a l’estudi Pilchardus, 
i opcionalment sardina fresca. Les llaunes de sardina per tot l’estudi van ser 
donades gratuïtament per la Conservera Cerqueira de Vigo. Els aliments a 
base de sardina es van enviar congelats al domicili de cada pacient a l’inici 
i als 3 mesos de la intervenció dietètica, i les llaunes de sardina van ser 
entregades en les visites de seguiment. La llauna de sardina havia de ser 
consumida mínim 3 dies a la setmana, i els dos dies restants, els pacients 
podien consumir els productes de sardina. 

La Fundació Alícia va desenvolupar 30 aliments a base de sardina tenint 
en compte tan la composició nutricional evitant un aport elevat de greixos 
i hidrats de carboni, com la palatabilitat i aspecte exterior. Després d’un 
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període llarg de proves, dels 30 aliments es van escollir 3: l’hamburguesa 
de sardina, les croquetes de sardina i el paté de sardina. Cada aliment 
es va dissenyar per contenir 50 o 100g de sardina enllaunada, permetent 
als pacients comptabilitzar fàcilment els grams de sardina que havien de 
consumir diàriament, i poder adaptar-los als àpats del llarg del dia. 

Figura 26. Exemples d’aliments a base de sardina durant el procés de 
desenvolupament a la Fundació Alícia.

 Hamburguesa de sardina
 (50g de sardina)          

Sushi de sardina 
 (50g de sardina)          

 Croquetes de sardina
 (25g de sardina)          

 Farcell de sardina
 (25g de sardina)          
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A més, la Fundació Alícia també va desenvolupar un receptari amb plats 
de sardina fresca i enllaunada per donar idees de receptes i evitar la 
monotonia diària amb la ingesta de sardina. De la mateixa manera que 
amb els productes, les receptes van tenir en compte tan la composició 
nutricional com el contingut de sardina (50 o 100g de sardina). 

Abans de començar l’estudi es va determinar en un laboratori extern 
validat el contingut de taurina de la sardina en llauna i els aliments a base 
de sardina. L’objectiu era conèixer la concentració d’aquest aminoàcid en 
els aliments per poder estimar la ingesta de taurina dels pacients a través 
dels aliments amb sardina, ja que el contingut de taurina dels aliments 
no es troba en programes de càlcul nutricional habitual, i les referències 
bibliogràfiques són escasses.

L’anàlisi dels aliments va revelar que la sardina enllaunada presentava 
el contingut més elevat de taurina amb 147,1 mg/100g, seguida de 
l’hamburguesa de sardina amb 91,5 mg/100g. El paté de sardina i la 
croqueta de sardina van presentar els valors més baixos de taurina amb 
78,6 mg/100g i  70,5 mg/100g respectivament.
 

Gràfic 1. Contigut de taurina de la sardina en llauna i els aliments a base de 
sardina utiltizats en l’estudi Pilchardus.
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Mesures, avaluacions clíniques i 
determinacions bioquímiques
Mesures antropomètriques
El pes, l’alçada, el perímetre de cintura i de cadera es van determinar 
durant les primeres hores del matí després d’un període de dejuni mínim 
de 8 hores, a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica. La mesura del 
pes es va realizar en balançes amb una precisió mínima de 100g, sense 
sabates ni objectes dins de les butxaques. L’alçada es va mesurar amb els 
peus junts, i els talons, glutis i la part superior de l’esquena en contacte 
amb el tallímetre.

Per a la medició dels perímetres de cintura i cadera es va fer servir una 
cinta antropomètrica d’acer flexible, de longitud de 3 m de llarg calibrada 
en centímetres amb gradació mil·limètrica. La posició del pacient va ser de 
peu amb els braços creuats al tòrax. La mesura es va realizar a nivell del 
límit superior de les crestes ilíaques rodejant la cintura i passant pel melic. 
El perímetre de cadera es va mesurar al nivell màxim de la protuberància 
dels glutis.

Mesura de la pressió arterial i la 
freqüència cardíaca 
La PA i la FC es va determinar per duplicat mitjançant un oscil·lòmetre 
semiautomàtic (Omron MU-I) a l’inici i als 6 mesos de la intervenció 
dietètica.

Avaluació de la qualitat de vida
La QV dels pacients es va avaluar utilitzant el qüestionari Internacional 
EuroQol-5D (EQ-5D) (Annex IV), que ha sigut adaptat i validat pel seu 
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ús a Espanya. L’EQ-5D és un instrument genèric de medició de la QV 
relacionada amb la salut que pot utilizar-se tant en individus relativament 
sans (població general) com en grups de pacients amb diferents patologies. 

El propi individu valora el seu estat de salut en tres categories (cap 
problema, alguns problemes i molts problemes) de paràmetres concrets 
de salut (movilitat, cura personal, activitats quotidianes, dolor/malestar i 
ansietat/depressió). Després l’individu també valora el seu estat de salut 
amb una escala visual analògica (EVA) de 20 cm, mil·límetrada, que 
va desde 0 (pitjor estat de salut imaginable) a 100 (millor estat de salut 
imaginable). L’individu ha de marcar el punt en la línia vertical que millor 
reflexi la valoració del seu estat de salut global al dia d’avui. 

Determinacions en sang total i plasma
Es van recollir mostres de sang per venopunció de tots els pacients en 
condicions basals i al finalitzar la intervenció dietètica. Les extraccions 
sanguínies es van dur a terme durant les primeres hores del matí després 
d’un període de dejuni mínim de 8 hores. Totes les mostres van ser 
alíquotades i congelades a -80ºC fins al seu anàlisi, excepte les mostres 
de sang total per a la determinació d’ HbA1c, que es van conservar 
refrigerades i es van analitzar com a màxim en les 48h posteriors a la seva 
extracció. 

La glucosa, la insulina, el perfil lipídic (colesterol total colesterol HDL, 
colesterol LDL i triglicèrids), la PCRu, el TNFα, les citoquines (IL-6, IL-8, 
IL-10) i l’adiponectina van ser determinades en plasma. La composició 
d’àcids grassos en membranes d’eritròcits (CAGME) va ser determinada 
en sang total. El HOMA-IR es va calcular de la següent manera: HOMA-IR 
= insulina (mU/ml) × glucosa plasmàtica en dejú (mmol/l)/22,5. 

L’anàlisi de les mostres es va centralitzar a l’Hospital Clínic i l’IDIBAPS, 
concretament al Centre de Diagnòstic Biomèdic de l’Hospital Clínic 
(CDB) i al Laboratori de Recerca en Diabetis i Obesitat de l’IDIBAPS. 
Les determinacions de l’HbA1c, la glucosa, la insulina, el perfil lipídic, la 
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PCRu, el TNFα i l’adiponectina es van dur a terme al CDB de l’Hospital 
Clínic. Les citoquines IL-6, IL-8 i IL-10 van ser determinades al laboratori 
de Recerca en Diabetis i Obesitat de l’IDIBAPS, i la CAGME a la Unitat 
de Lípids de l’Hospital Clínic. Les alíquotes de mostres dels pacients de 
l’Hospital Carlos Haya de Màlaga i la Vall d’Hebrón de Barcelona es van 
enviar congelades a l’inici i al final de l’estudi, quan es van recollir totes 
les mostres dels pacients. En el cas de la mostres de sang total per la 
determinació d’HbA1c, es van anar enviant refrigerades el mateix dia de 
l’extracció a l’IDIBAPS, i es van portar al CDB de l’Hospital Clínic.

Les concentracions d’adiponectina van ser determinades mitjançant 
ELISA (Enzym-linked ImmunoSorbent Assay) (kit comercial Mercodia AB, 
Uppsala, Suècia), i les de IL-6 i IL-10 mitjançant citometria (kit comercial 
BD™, New Jersey, USA). La CAGME es va determinar per cromatografia 
de gasos (Cromatògraf de Gasos Agilent HP 6890 amb columna capil·lar, 
automostrejador i detector d’ionització de flama). Cada àcid gras es va 
expressar com a percentatge del total d’AGs identificats en la mostra de 
sang total. L’IO3 es va calcular amb la suma dels percentatges d’EPA + 
DHA.

Composició de la microbiota intestinal
L’àcid desoxiribonuclèic (ADN) genòmic es va extreure de les mostres 
fecals utilitzant el kit PSP® Spin Stool DNA Plus (Stratec, Berlín, Alemanya). 
La quantitat i puresa de l’ADN es va avaluar amb l’espectrofotòmetre 
NanoDrop ND-100. Els canvis en la MI es van determinar amb la 
quantificació per polymerase chain reaction (PCR) de l’abundància de grups 
bacterians específics prèviament associats amb la DM2. Concretament 
es va comparar l’abundància de Firmicutes, Bacteroidetes, Bacteroides-
Prevotella, Faecalibacterium prausnitzii, Escherichia coli i Eubacterium 
rectale-Clostridium coccoides (els primers, les proves, els estàndards de 
quantificació i les condicions de la PCR es detallen a l’Annex V).
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Protocol de visites
L’estudi es va estructurar en 10 visites, la visita d’screening, dues sessions 
d’educació dietètica, la visita basal i 6 visites de seguiment mensuals. 
En la visita basal es van realitzar la història clínica i dietètica, medició de 
les mesures antropomètriques, mesura de la PA i FC, i es van extreure 
mostres de sang per venopunció. En aquesta visita el pacient també havia 
d’entregar una mostra fecal amb PSP® Spin Stool DNA Plus, seguint 
les instruccions que se li havien donat prèviament. A més també es van 
realitzar el QFCA, i el de qualitat de vida EQ5D. Totes les dades i l’entrega 
del registre dietètic i de les mostres de femta es van registrar al QRD. En el 
cas dels pacients del GS, es van entregar les llaunes de sardina per 1 mes.
 

Educació 

dietètica

Visita 

Basal

VIsita 

1

Visita 

2

Visita 

3

Visita 

4

Visita 

5

Visita 

6

Història clínica 

i dietètica

X

Registre 

dietètic

X X

QFCA X X

EQ5D X X

Mesures antro. X X X

Pressió arterial X X X

Mostra sang X X

Mostra femta X X

Adherència 

dieta i efectes 

adversos

X X X X X X X

Figura 30. Esquema del protocol de visites de l’Estudi Pilchardus
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En les visites 1, 2, 3, 4 i 5 es van registrar els possibles events adversos 
i es va valorar l’adherència a la dieta de tots els pacients. A la visita 3, a 
més en va realitzar la medició de les mesures antropomètriques i de la PA. 
En l’última visita (visita 6) es van realitzar els mateixos procediments que 
a la visita basal. 

Anàlisi estadístic
El càlcul de la mida mostral es va realitzar assegurant un poder estadístic 
del 80% i un objectiu de variació de com a mínim el 0,7% en la mitjana 
d’HbA1c entre el GS i el GC. D’aquesta manera, utilitzant una desviació 
estàndard en l’HbA1c estimada del 0,5 a un nivell de significància del 0,05 
eren necessaris 16 pacients per grup, i 18 pacients per grup considerant 
un índex d’abandonaments del 10%. 

Les dades descriptives es presenten com a mitjana i error estàndard (ES) 
per les variables contínues, o nombres per les variables categòriques. Les 
comparacions de les dades aparellades es van realitzar amb la prova no 
paràmetrica de Wilcoxon. La prova no paràmetrica de U-Mann Withney 
o la prova de chi quadrat (X2) es van utilitzar per comparar les dades no 
aparellades a l’inici de l’estudi. Els objectius primaris i secundaris als 6 
mesos es van avaluar utilitzant l’anàlisi de la covariança (ANCOVA) ajustant 
pels valors basals. L’anàlisi estadístic es va dur a terme amb el software 
informàtic SPSS 18 per Windows (SPSS, Inc., Chicago, IL, EUA). Els 
valors p menors de 0,05 es van considerar estadísticament significatius.

5.6
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6Resultats

6.1 Característiques basals 
dels pacients

Els resultats de l’estudi Pilchardus han sigut publicats a la revista Lipids in 
Health and Disease l’abril del 2016 (Annex I). 

A l’inici de l’estudi no es van trobar diferències significatives en la distribució 
de sexes, l’edat, temps d’evolució de la DM2 i l’hàbit tabàquic entre els dos 
grups. L’11,4% dels pacients eren fumadors i el 40% exfumadors. Tan 
els pacients del GS com els del GC presentaven un component hereditari 
important associat a la DM2, ja que més del 50% en ambós grups tenien 
un o més familiars de primer grau (pare, mare o germans) afectats per 
DM2 (Taula 27). En relació a la patologia cardiovascular i el tractament 
farmacològic, les diferències basals entre el GS i el GC van ser no 
significatives. Al GS 4 pacients (21%) i al GC 1 pacient (6,3%) presentaven 
història clínica d’infart de miocardi. Les estatines i els betabloquejants van 
ser els fàrmacs concomitants. En els dos grups, entre el 56 i 58% dels 
pacients van presentar sobrepès i entre el 42 i 44% obesitat sense observar 
diferències significatives. El grau d’obesitat va diferir entre els dos grups, 
només al GS es va observar obesitat de grau II (p=0,05), mentre que tots 
els pacients del GC van presentar obesitat grau I (p=0,08) (Taula 27).
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Grup sardina

(n=19)

Grup control

(n=16)

Tots els pacients 

(n=35)

Valor p*

Homes/dones (n) 8/11 8/8 16/19 0,64

Edat1 (anys) 60,0 ± 1,7 61,4 ± 2,4 60,6 ± 1,4 0,83

Temps evolució1 4,2 ± 2,7 2,8 ± 0,8 3,6 ± 1,2 0,63

Antecedents familiars 

primer grau DM2 (%)

63,2 56,3 60,0 0,68

Fumadors (%) 10,5 12,5 11,4 0,86

Exfumadors (%) 36,5 43,8 40,0 0,68

Sobrepès (%) 57,9 56,3 57,0 0,76

Obesitat (%) 42,1 43,7 43,0 0,76

Obesitat grau I (%) 21,0 43,7 31,4 0,08

Obesitat grau II (%) 21,0 0,0 11,4 0,05

Patologia 

cardiovascular (%)

21,0 6,3 14,3 0,21

Tractament amb 

estatines (%)

10,5 15,7 14,3 0,88

Tractament amb 

betabloquejants (%)

6,3 18,8 11,4 0,82

 *Diferències entre el grup sardina i el grup control, test de U de Mann-Whitney   
  o  Χ2

 1 Dades expressades en mitjana ± ES 

Taula 27. Característiques basals dels pacients
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Antropometria
Després de 6 mesos d’intervenció dietètica els pacients del GS van 
disminuir 1,2 ± 0,6 kg en relació al pes basal (p=0,08), mentre que la 
pèrdua de pes del GC va ser de 0,6 ± 0,7 kg (p=0,36). 

El perímetre de cintura i de cadera es van reduir en el GS sense arribar 
a ser significatiu (Taula 29). En el GC en canvi, aquests dos paràmetres 
antropomètrics van augmentar, sent significatiu l’increment en el perímetre 
de cintura respecte l’inici de l’estudi. Quan es van comparar els dos grups, 
no es van trobar diferències significatives en el pes, el perímetre de cintura 
o de cadera al final de l’estudi després de realitzar l’ajustament pels valors 
basals (Taules 28 i 29).

Resultats

6.2

Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS2 GC3

Pes (kg)

Basal 81,7 ± 3,7 75,8 ± 2,9 0,25
0,08 0,35

6 mesos 80,5 ± 3,7 75,1 ± 2,8 0,71

IMC1 (kg/m2)

Basal 30,5 ± 1,0 28,8 ± 0,8 0,39
0,08 0,44

6 mesos 30,0 ± 1,0 28,5 ± 0,8 0,70

Dades expressades en mitjana ± ES
1IMC: Índex de massa corporal; 2GS: grup sardina; 3GC: grup control
*Diferències basals, test de U de Mann-Whitney 
‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA 
† test de Wilcoxon

Taula 28. Pes i IMC a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica
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Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS3 GC4

P cintura1 (cm)

Basal 99,7 ± 2,9 93,5 ± 1,8 0,62
0,51 0,03

6 mesos 97,6 ± 2,6 95,6 ± 1,9 0,22

P cadera2 (cm)

Basal 106,5 ± 2,9 102,3 ± 1,5 0,62
0,62 0,53

6 mesos 106,2 ± 3,1 102,4 ± 1,5 0,55

Dades expressades en mitjana ± ES
1P cintura: perímetre de cintura; 2P cadera: perímetre de cadera; 3GS: grup 
sardina; 4GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, 
ANCOVA; † test de Wilcoxon

Taula 29. Perímetre de cintura i cadera a l’inici i als 6 mesos de la intervenció 
dietètica

Control glucèmic
A l’inici de l’estudi els pacients del GS i el GC van presentar valors de 
glucosa en dejú entre 134 i 138 mg/dL de mitjana i d’HbA1c entre 6,7% 
i 6,8%, sense observar-se diferències significatives entre ambdós grups 
(Taula 30). L’HbA1c i la glucosa en dejú van disminuir en els dos grups als 
6 mesos de la intervenció dietètica (GS: -9,6  ±  5,4 mg/dL glucosa, -0,2 
± 0,1 % HbA1c; GC: -5,2  ±  5,5 mg/dL glucosa, -0,3 ± 0,1 % HbA1c) sent 
només significativa la reducció de l’HbA1c en el GC (p=0,01) respecte els 
valors basals. Tot i així, la comparació entre el GS i el GC no va mostrar 
diferències significatives al final de l’estudi en la glucosa en dejú ni  l’HbA1c. 

6.3
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Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS2 GC3

Glucosa en dejú (mg/dL)

Basal 138,2 ± 6,5 134,3 ± 5,1 0,99
0,18 0,36

6 mesos 128,6 ± 4,4 129,1 ± 5,4 0,74

HbA1c1 (%)

Basal 6,8 ± 0,1 6,7 ± 0,1 0,59
0,08 0,01

6 mesos 6,6 ± 0,1 6,4 ± 0,1 0,57

1HbA1c: hemoglobina glicosilada; 2GS: grup sardina; 3GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney 
‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA
† test de Wilcoxon

Taula 30. Glucosa en dejú i HbA1c a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica

               ns: no significatiu, * p<0,05 

Gràfic 2. Modificació de l’HbA1c entre l’inici i el final de l’estudi

Resultats
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Insulina en dejú i resistència a la 
insulina 
Tan el GS com el GC van disminuir significativament els valors d’insulina en 
dejú i el HOMA-IR respecte l’inici de l’estudi (GS: -6,0 ± 1,8 mU/L insulina, 
p=0,01, -2,3 ± 0,7 HOMA-IR, p=0,007, GC: -3,4 ± 1,5 mU/L insulina, p=0,02, 
-1,1 ± 0,7 HOMA-IR, p=0,04) (Gràfics 3a i 3b). En la comparació dels 
valors als 6 mesos entre els grups però, no es van observar diferències 
significatives en la insulina en dejú ni el HOMA-IR (Taula 31).

Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS2 GC3

Insulina en dejú (mU/L)

Basal 17,2 ± 1,7 15,1 ± 1,8 0,45
0,01 0,02

6 mesos 11,1 ± 1,8 11,7 ± 2,4 0,37

HOMA-IR1

Basal 5,9 ± 0,7 5,0 ± 0,6 0,46
0,007 0,04

6 mesos 3,6 ± 0,6 3,9 ± 0,9 0,34

Dades expressades en mitjana ± ES
1HOMA-IR: Model homeostàtic d’avaluació de la resistència a la insulina
2GS: grup sardina; 3GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney
 ‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA
 † test de Wilcoxon

Taula 31. Insulina en dejú i HOMA-IR a l’inici i els 6 mesos de la intervenció 
dietètica

6.4
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          a)

        b)

               
               ns: no significatiu, * p<0,05, ** p<0,01 

Gràfics 3 a i 3b. Disminució de la insulina en dejú i el HOMA-IR entre l’inici i el 
final de la intervenció dietètica

Adiponectina i marcadors           
d’inflamació
A l’inici de l’estudi les concentracions de tots els paràmetres inflamatoris i 
de l’adiponectina van ser similars (Taules 32 i 33). Al finalitzar la intervenció 
dietètica, les concentracions d’adiponectina es van veure afectades 

Resultats

6.5



174

significativament per la dieta enriquida amb sardina, incrementant-se 
desde 2,1 ± 0,3 μg/mL a l’inici de l’estudi fins a 3,0 ± 0,3 μg/mL als 6 
mesos, p=0,04 (Gràfic 4). La PCRu, IL-6, IL-8 i IL-10 no es van modificar 
en cap dels grups, excepte el TNFα que va augmentar fins al llindar de la 
significància en el GC (Taula 32). Quan es van comparar ambdós grups 
al final de l’estudi, cap dels paràmetres citats van ser significativament 
diferents (Taules 32 i 33).

Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS3 GC4

Adiponectina (μg/mL)

Basal 2,1 ± 0,3 2,0 ± 0,4 0,37
0,04 0,16

6 mesos 3,0 ± 0,3 2,5 ± 0,4 0,26

PCRu1 (mg/dL)

Basal 0,2 ± 0,03 0,2 ± 0,04 0,88
0,89 0,53

6 mesos 0,2 ± 0,04 0,2 ± 0,04 0,73

TNFα2 (pg/mL)

Basal 5,6 ± 0,2 4,9 ± 0,3 0,44
0,71 0,05

6 mesos 5,6 ± 0,4 6,1 ± 0,5 0,33

Dades expressades en mitjana ± ES
1PCRu: Proteïna C Reactiva ultrasensible; 2TNFα: Factor de necrosi tumoral α; 
3GS: grup sardina; 4GC: grup control;
*Diferències basals, test de U de Mann-Whitney
‡ Diferències als 6 mesos 
ANCOVA; † test de Wilcoxon

Taula 32. Concentracions d’adiponectina, PCRu i TNFα a l’inici i als 6 mesos de 
la intervenció dietètica
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Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Interleuquina 10 (pg/mL)

Basal 1,3 ± 0,1 1,2 ± 0,02 0,28
0,09 0,12

6 mesos 1,5 ± 0,1 1,3 ± 0,1 0,09

Interleuquina 6 (pg/mL)

Basal 3,5 ± 0,3 3,0 ± 0,3 0,66
0,68 0,58

6 mesos 3,6 ± 0,4 3,3 ± 0,4 0,91

Interleuquina 8 (pg/mL)

Basal 23,3 ± 3,3 18,7 ± 3,0 0,97
0,88 0,91

6 mesos 25,3 ± 5,3 18,9 ± 1,3 0,88

Dades expressades en mitjana ± ES
1GS: grup sardina; 2GC: grup control; *Diferències basals, test de U de Mann-
Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos; ANCOVA; † test de Wilcoxon

Taula 33. IL-10, IL-6 i IL-8 a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica

               ns: no significatiu, * p<0,05

Gràfic 4. Increment de l’adiponectina entre l’inici i el final de la intervenció dietètica 

Resultats
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Perfil lipídic 
Les concentracions de colesterol total, colesterol LDL, colesterol HDL i TG 
van ser similars entre els dos grups a l’inici de l’estudi. Al final de la intervenció 
dietètica els lipíds plasmàtics no es van  modificar significativament en cap 
dels dos grups (Taula 34). 

Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Colesterol total (mg/dL)

Basal 198,1 ± 6,3 204,3 ± 8,5 0,82
0,47 0,17

6 mesos 199,5 ± 7,1 199,9 ± 6,7 0,10

Colesterol LDL (mg/dL)

Basal 122,8 ± 6,1 121,2 ± 6,4 0,80
0,49 0,33

6 mesos 121,2 ± 5,1 114,1 ± 4,5 0,32

Colesterol HDL (mg/dL)

Basal 50,9 ± 2,6 51,0 ± 1,8 0,97
0,69 0,22

6 mesos 51,0 ± 3,1 49,4 ± 2,8 0,27

Triglicèrids (mg/dL)

Basal 121,5 ± 10,5 127,0 ± 10,8 0,31
0,38 0,86

6 mesos 139,1± 11,1 139,8  ± 4,1 0,92

Dades expressades en mitjana ± ES
1GS: grup sardina; 2GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, 
ANCOVA; † test de Wilcoxon

Taula 34. Perfil lipídic a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica
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Pressió arterial 
Els dos grups van presentar valor similars de PA i FC a l’inici de l’estudi. 
Al finalitzar la intervenció dietètica, la PAS i la PAD no es van modificar 
significativament. Només en els pacients del GS es va observar un 
disminució significativa de la FC respecte els valors basals (Gràfic 5). Tot 
i això les diferències observades van ser no significatives quan es van 
comparar els dos grups (Taula 35).

Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS4 GC5

PAS1 (mm Hg)

Basal 133,5 ± 2,4 134,1 ± 6,3 0,60
0,33 0,62

6 mesos 132,4 ± 2,9 126,8 ± 4,1 0,46

PAD2 (mm Hg)

Basal 81,9 ± 2,1 77,1 ± 2,8 0,20
0,45 0,88

6 mesos 80,4 ± 1,7 74,9 ± 1,9 0,18

FC3 (pulsacions/minut)

Basal 71,3 ± 1,4 69,8 ± 3,3 0,68
0,01 0,17

6 mesos 66,8 ± 1,5 65,7 ± 2,7 0,82

Dades expressades en mitjana ± ES
1 PAS: Pressió arterial sistòlica; 2 PAD: Pressió arterial disatòlica; 3 FC: Freqüència 
cardíaca; 4GS: grup sardina; 5GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, 
ANCOVA; † test de Wilcoxon

Taula 35. Pressió arterial i freqüència cardíaca a l’inici i als 6 mesos de la 
intervenció dietètica

Resultats
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               ns: no significatiu, * p<0,05

Gràfic 5. Disminució de la freqüència cardíaca entre l’inici i el final de la intervenció 
dietètica

Ingesta dietètica

Ingesta energètica, de macronutrients, 
fibra dietètica i etanol
A l’inici de l’estudi no es van trobar diferències significatives en la ingesta 
energètica, de macronutrients, fibra dietètica o etanol entre els dos grups 
(Taules 36 i 37). L’aport energètic total (AET) de mitjana a partir dels 
hidrats de carboni, proteïna i greixos va ser d’entre el 34%, 20% i 44% 
respectivament (Taula 36). Tan el GS com el GC van reportar una ingesta 
baixa de fibra (<25g/dia) (Taula 37).

Al final de la intervenció dietètica la ingesta de fibra dietètica va augmentar 
de manera significativa en el GS en comparació amb el GC (GS: +1,8 ± 
1,0 g/dia, GC: -3,8 ± 1,9 g/dia, p=0,03) (Taula 37). Quan es van comparar 
les diferències dins de cada grup, els pacients que van seguir la dieta 
enriquida amb sardina van reduir significativament la ingesta energètica 

6.8
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Resultats

203,3 ± 82,0 kcal/dia (p=0,02), i els greixos totals 9,1 ± 2,7 g/dia (p=0,01) 
(Taules 36 i 37). 

Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS2 GC3

Energia (kcal/dia)

Basal 1829,5 ± 129,9 1758,5 ± 150,7 0,74
0,02 0,53

6 mesos 1626,2 ± 89,2 1687,2 ± 128,6 0,30

Hidrats de carboni (% AET1)

Basal 34,6 ± 2,5 34,0 ± 1,6 0,98
0,94 0,37

6 mesos 34,7 ± 1,5 32,1 ± 1,6 0,23

Proteïna (% AET)

Basal 20,4 ± 1,1 20,0 ± 1,1 0,70
0,50 0,86

6 mesos 20,1 ± 0,9 20,2 ± 1,0 0,53

Greixos (% AET)

Basal 44,4 ± 1,9 43,1 ± 1,6 0,53
0,58 0,25

6 mesos 43,8 ± 0,8 44,9 ± 0,9 0,60

Dades expressades en mitjana ± ES
1AET: Aport energètic total; 2GS: grup sardina; 3GC: grup control
*Diferències basals, test de U de Mann-Whitney
‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA
† test de Wilcoxon
 
Taula 36. Ingesta energètica i percentantge d’aport energètic de macronutrients a 

l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica
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Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Hidrats de carboni (g/dia)

Basal 163,8 ± 13,9 146,8 ± 11,7 0,83
0,18 0,18

6 mesos 141,6 ± 10,8 136,3 ± 14,1 0,82

Proteïna (g/dia)

Basal 92,0 ± 6,7 87,3 ± 7,9 0,83
0,24 0,42

6 mesos 83,9 ± 4,8 83,5 ± 5,0 0,85

Greix (g/dia)

Basal 88,3 ± 4,8 84,4 ± 8,1 0,49
0,01 0,86

6 mesos 79,2 ± 4,5 83,7 ± 5,8 0,27

Fibra dietètica (g/dia)

Basal 15,5 ± 1,3 18,8 ± 2,5 0,41
0,08 0,08

6 mesos 17,3 ± 1,2 15,1 ± 1,5 0,03

Etanol (g/dia)

Basal 1,2 ± 0,8 8,7 ± 5,3 0,74
0,59 0,47

6 mesos 1,3 ± 1,0 7,7 ± 4,1 0,49

Dades expressades en mitjana ± ES
1GS: grup sardina; 2GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney
‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA
† test de Wilcoxon
 
Taula 37. Ingesta de macronutrients, fibra dietètica i etanol a l’inici i als 6 mesos 

de la intervenció dietètica.
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               ns: no significatiu, * p<0,05

Gràfic 6. Modificació de la ingesta energètica entre l’inici i el final de la intervenció 
dietètica.

               ns: no significatiu, * p<0,05

Gràfic 7. Modificació de la ingesta de fibra dietètica entre l’inici i el final de la 
intervenció dietètica. 
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Ingesta de greixos 
Els registres dietètics de 3 dies van revelar ingestes similars d’AGS, AGM, 
AGPI, AGPICL ω-3 i d’EPA+DHA en els dos grups a l’inici de l’estudi 
(Taules 38 i 39). Al final de la intervenció dietètica, les ingestes dietètiques 
d’AGPICL ω-3 i d’EPA+DHA van augmentar de manera significativa en el 
GS, tan en comparació amb el GC (3,1 ± 0,2 g/dia AGPICL ω-3; 2,8 ± 0,2 
g/dia EPA+DHA, p<0,001) com en relació a les ingestes basals (p=0,002) 
(Taula 39, gràfics 9 i 10). L’addició de sardina a la dieta es va traduïr en 
ingestes de 3,5 ± 0,2 g/dia d’AGPICL ω-3 i 3,0 ± 0,2 g/dia d’EPA+DHA 
(Taula 39).

En relació a la ingesta d’AGS, va disminuïr significativament en el GS, tant 
en percentatge d’aport energètic (-2,2 ± 0,8 % AET/dia, p=0,03) com en 
grams (-6,7 ± 2,0 g/dia, p=0,003), mentre que la de AGPI va augmentar un 
1,3 ± 0,5% de l’AET (p=0,04) (Taula 38). El GC no va modificar de manera 
significativa la ingesta de greixos (Taula 38 i 39).

              ns: no significatiu; ** p<0,01

Gràfic 8. Disminució de la ingesta d’àcids grassos saturats entre l’inici i el final de 
la intervenció dietètica.
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Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

Entre grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS5 GC6

AGS1 (% AET2)

Basal 12,3 ± 0,8 11,3 ± 0,8 0,49
0,03 0,97

6 mesos 10,2 ± 0,4 11,3 ± 0,5 0,06

AGMI3 (% AET)

Basal 22,8 ± 1,4 21,9 ± 1,0 0,65
0,58 0,13

6 mesos 22,7 ± 0,8 23,8 ± 1,2 0,45

AGPI4 (% AET)

Basal 5,8 ± 0,4 6,2 ± 0,4 0,75
0,04 0,72

6 mesos 7,1 ± 0,5 6,3 ± 0,4 0,01

Dades expressades en mitjana ± ES
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney
‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA
† test de Wilcoxon
1 AGS: àcids grassos saturats; 2 AET: aport energètic total; 3 AGMI: àcids grassos 
monoinsaturats; 4 AGPI: àcids grassos poliinsaturats; 5GS: grup sardina; 6GC: grup 
control

Taula 38. Ingesta de greixos en percentatge d’aport energètic total a l’inici i als 6 
mesos de la intervenció dietètica.
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Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS6 GC7

AGS1 (g/dia)

Basal 25,3 ± 2,7 22,6 ± 3,0 0,41
0,003 0,72

6 mesos 18,6 ± 1,6 21,6 ± 2,2 0,11

AGMI2 (g/dia)

Basal 44,8 ± 2,3 42,0 ± 3,3 0,26
0,07 0,66

6 mesos 40,6 ± 1,9 40,6 ± 1,9 0,25

AGPI3 (g/dia)

Basal 11,4 ± 0,6 12,7 ± 1,6 0,93
0,21 0,79

6 mesos 13,0 ± 1,2 12,0 ± 1,5 0,21

AGPICL ω-34 (g/dia)

Basal 1,6 ± 0,2 1,5 ± 0,2 0,15
0,002 0,16

6 mesos 4,7 ± 0,2 1,3 ± 0,1 <0,001

EPA+DHA5 (g/dia)

Basal 0,4 ± 0,1 0,2 ± 0,02 0,60
0,002 0,12

6 mesos 3,2 ± 0,2 0,4 ± 0,1 <0,001

Dades expressades en mitjana ± ES; * Diferències basals, test de U de Mann-
Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA; † test de Wilcoxon
1AGS: àcids grassos saturats; 2AGMI: àcids grassos monoinsaturats; 3AGPI: àcids 
grassos poliinsaturats; 4AGPICL ω-3: àcids grassos poliinsaturats de cadena llarga 
ω-3; 5EPA+DHA: àcid eicosapentanoic+àcid docosahexanoic; 6GS: grup sardina; 
7GC: grup control

Taula 39. Ingesta de greixos en g/dia a l’inici i als 6 mesos de l’estudi. 



DIABETIS MELLITUS TIPUS 2: IMPACTE METABÒLIC D’UNA DIETA RICA EN SARDINA

185

Resultats

               ns: no significatiu; ** p<0,01 

Gràfic 9. Augment de la ingesta d’AGPICL ω-3 entre l’inici i el final de la intervenció 
dietètica.

               ns: no significatiu; ** p<0,01 ; *** p<0,001

Gràfic 10. Augment de la ingesta d’EPA+DHA entre l’inici i el final de la intervenció 
dietètica.
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Ingesta d’aminoàcids
A l’inici de l’estudi les ingestes d’AACs van ser similars entre els dos grups 
(Taules 40-42). La ingesta de taurina abans de la intervenció dietètica va 
ser d’entre 54 i 60 mg/dia de mitjana. La dieta enriquida en sardina va 
traduïr-se en un augment significatiu de la ingesta de taurina (+107,2 ± 10,4 
mg/dia, Taula 40) en comparació tan amb la ingesta basal (p<0,001) com 
també amb la dieta control (p=0,002) (Taula 40, Gràfic 11). Les ingestes 
de leucina i metionina també van incrementar-se al final de la intervenció 
dietètica en el GS respecte el grup control fins al llindar de la significància 
(p=0,05) (Taules 41 i 42).

Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Taurina (mg/dia)

Basal 60,1 ± 10,9 53,6 ± 7,6 0,98
0,002 0,53

6 mesos 168,2 ± 9,4 58,7 ± 6,3 <0,001

Tirosina (g/dia)

Basal 2,4 ± 0,2 2,4 ± 0,2 0,93
0,24 0,37

6 mesos 2,6 ± 0,1 2,2 ± 0,1 0,09

Valina+Tirosina (g/dia)

Basal 6,0 ± 0,4 6,1 ± 0,5 0,98
0,27 0,33

6 mesos 6,6 ± 0,3 5,7 ± 0,4 0,10

Dades expressades en mitjana ± ES; * Diferències basals, test de U de Mann-
Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA; † test de Wilcoxon
1GS: grup sardina; 2GC: grup control

Taula 40. Ingesta d’aminoàcids a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica

6.8.3
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Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Lisina (g/dia)

Basal 4,7 ± 0,3 4,8 ± 0,4 0,83
0,10 0,40

6 mesos 5,5 ± 0,3 4,6 ± 0,4 0,06

Metionina (g/dia)

Basal 1,6 ± 0,1 1,5 ± 0,1 0,98
0,08 0,66

6 mesos 1,8 ± 0,1 1,5 ± 0,1 0,05

Fenilalanina (g/dia)

Basal 3,0 ± 0,2 3,0 ± 0,2 0,98
0,31 0,11

6 mesos 3,2 ± 0,2 2,7 ± 0,2 0,15

Treonina (g/dia)

Basal 2,8 ± 0,2 2,8 ± 0,2 0,98
0,18 0,33

6 mesos 3,1 ± 0,1 2,6 ± 0,2 0,07

Triptòfan (mg/dia)

Basal 854,3 ± 47,9 847,5 ± 65,8 0,93
0,81 0,21

6 mesos 875,9 ± 42,2 793,8 ± 34,1 0,13

Valina (g/dia)

Basal 3,7 ± 0,2 3,7 ± 0,3 0,98
0,16 0,25

6 mesos 4,0 ± 0,2 3,4 ± 0,2 0,10

Dades expressades en mitjana ± ES; * Diferències basals, test de U de Mann-
Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA; † test de Wilcoxon

Taula 41. Ingesta d’aminoàcids a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica



188

Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Arginina (g/dia)

Basal 3,7 ± 0,3 3,8 ± 0,3 0,74
0,27 0,29

6 mesos 4,1 ± 0,2 3,5 ± 0,3 0,29

Histidina (g/dia)

Basal 1,8 ± 0,1 1,9 ± 0,1 0,65
0,18 0,18

6 mesos 2,0 ± 0,1 1,7 ± 0,1 0,06

Isoleucina (g/dia)

Basal 3,4 ± 0,2 3,5 ± 0,3 0,81
0,35 0,37

6 mesos 3,7 ± 0,2 3,2 ± 0,2 0,26

Leucina (g/dia)

Basal 5,3 ± 0,4 5,3 ± 0,4 0,83
0,18 0,25

6 mesos 5,8 ± 0,3 4,9 ± 0,3 0,05

Dades expressades en mitjana ± ES
1GS: grup sardina; 2GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, 
ANCOVA; † test de Wilcoxon

Taula 42. Ingesta d’aminoàcids a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica
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               ns: no significatiu; **p<0,01; *** p<0,001 

Gràfic 11. Modificació de la ingesta de taurina entre l’inici i el final de la intervenció 
dietètica

Ingesta de vitamines i minerals
A l’inici de l’estudi no es van trobar diferències significatives en les 
ingestes de vitamines i minerals entre els GS i el GC (Taules 43 i 44). Al 
finalitzar la intervenció dietètica, les ingestes de vitamina D i vitamina B12 

van augmentar significativament en els pacients que van seguir la dieta 
enriquida en sardina en comparació amb els que van seguir la dieta control 
(Gràfics 12 i 13).

Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Vitamina A (μg E.R./dia)

Basal 603,3 ± 94,7 378,1 ± 64,4 0,08
0,20 0,13

6 mesos 540,0 ± 71,1 520,0 ± 81,0 0,97

continua a la següent pàgina

6.8.4
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Valors p

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Vitamina D (μg/dia)

Basal 5,8 ± 0,4 2,7 ± 0,8 0,74
0,005 0,24

6 mesos 7,1 ± 0,5 2,8 ± 0,7 0,002

VItamina E (μg/dia)

Basal 9,3 ± 0,8 9,1 ± 0,8 0,85

0,11 0,50
6 mesos 11,0 ± 0,8 10,2 ± 0,8 0,44

Vitamina B9 (mg/dia)

Basal 224,1 ± 23,8 254,9 ± 36,5 1,00

0,80 0,66
6 mesos 237,8 ± 19,2 252,1 ± 43,6 0,80

Vitamina B12 (mg/dia)

Basal 8,6 ± 2,5 6,5 ± 0,8 0,74
0,24 0,29

6 mesos 12,0 ± 1,3 9,2 ± 4,3 0,004

Dades expressades en mitjana ± ES
1GS: grup sardina; 2GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney
‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA
† test de Wilcoxon 

Taula 43. Ingesta de vitamines a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica



DIABETIS MELLITUS TIPUS 2: IMPACTE METABÒLIC D’UNA DIETA RICA EN SARDINA

191

Resultats

Grup sardina

(n=12)

Grup control

(n=11)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS1 GC2

Sodi (mg/dia)

Basal 2235,2 ± 306,3 2181,0 ± 306,5 0,97
0,14 0,08

6 mesos 1711,5 ± 186,3 1760,2 ± 222,2 0,74

Calci (mg/dia)

Basal 718,4 ± 104,2 639,3 ± 66,9 0,74
0,17 0,66

6 mesos 782,2 ± 61,3 651,8 ± 62,8 0,19

Ferro (mg/dia)

Basal 10,3 ± 1,0 11,2 ± 0,7 0,48
0,33 0,42

6 mesos 10,9 ± 0,8 9,8 ± 0,8 0,39

Magnesi (mg/dia)

Basal 239,1 ± 25,5 251,2 ± 22,3 0,32
0,17 0,93

6 mesos 258,6 ± 13,06 248,6 ± 15,6 0,63

Dades expressades en mitjana ± ES; * Diferències basals, test de U de Mann-
Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA; † test de Wilcoxon 

Taula 44. Ingesta de minerals a l’inici i als 6 mesos de l’estudi
ns: no 

significatiu
** p<0,01 

Gràfic 12. 
Increment de 
la ingesta de 

vitamina D 
entre l’inici i el 

final de l’estudi
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                ns: no significatiu; ** p<0,01 

Gràfic 13. Increment de la ingesta de vitamina B12 entre l’inici i el final de la 
intervenció dietètica

Composició d’àcids grassos en 
membranes d’eritròcits
A l’inici de l’estudi, els dos grups van presentar una CAGME similar 
(Taules 45 i 46). Al final de la intervenció dietètica, els pacients del GS van 
van incrementar significativament les concentracions d’EPA (+0,9 ± 0,2%, 
p=0,001) i d’DHA (+1,7 ± 0,2%, p<0,001), traduint-se en un increment 
significatiu de l’IO3 a les membranes d’eritròcits de fins al 8% de mitjana 
(+2,6 ± 0,4%, p<0,001). L’única modificació en la CAGME del GC va ser 
l’increment significatiu de l’DHGLA (p=0,03) (Taula 46). L’AA va disminuir 
significativament en el GS (AA: -0,9 ± 0,3%, p=0,02) (Taula 46, Gràfic 16), 
tot i això, es va observar un increment net del total AGPICL (ω-3 + ω-6) a 
les membranes dels eritròcits (Taula 46).

Quan es van comparar els dos grups, el GS va mostrar un augment 
significatiu de l’EPA (p=0,008), l’DHA (p=0,001), l’IO3 (p=0,001) (Gràfic 
14), els AGPICL ω-3 (p<0,001) i els AGPICL totals (ω-3 + ω-6) (p=0,02) a 

6.9
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les  membranes d’eritròcits; com també una disminució de l’AA (p=0,04) i l’ 
DHGLA (p=0,04) en comparació amb el GC (Taula 46, Gràfic 16).

Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS5 GC6

EPA1 (%)

Basal 0,6 ± 0,1 0,7 ± 0,1
0,26

0,001 0,51

6 mesos 1,5 ± 0,2 0,9 ± 0,1
0,008

DHA2 (%)

Basal 4,7 ± 0,2 5,1 ± 0,2 0,35
<0,001 0,11

6 mesos 6,4 ± 0,3 5,5 ± 0,3 0,001

AGPICL ω-33 (%)

Basal 6,8 ± 0,3 7,5 ± 0,3 0,19
<0,001 0,11

6 mesos 11,6 ± 0,4 8,2 ± 0,5 <0,001

IO34 (%)

Basal 5,3 ± 0,3 5,8 ± 0,3 0,26
<0,001 0,20

6 mesos 8,0 ± 0,4 6,4 ± 0,5 0,001

Dades expressades en mitjana ± ES
1EPA: àcid eicosapentanoic; 2DHA: àcid docosahexanoic; 3AGPICL ω-3: àcids 
grassos poliinsaturats de cadena llarga ω-3; 4IO3: índex omega-3; 5GS: grup 
sardina; 6GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney
‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA
† test de Wilcoxon 

Taula 45. Composició dels àcids grassos en membranes d’eritròcits a l’inici i als 6 
mesos de la intervenció dietètica  
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               ns: no significatiu; ** p<0,01; *** p<0,001 

Gràfic 14. Increment de l’IO3 entre l’inici i al final de la intervenció dietètica

               ns: no significatiu; *** p<0,001 

Gràfic 15. Increment dels AGPICL ω-3 en membranes d’eritròcits a l’inci i al final 
de la intervenció dietètica
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Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS5 GC6

AA1 (%)

Basal 16,4 ± 0,5 17,2 ± 0,7 0,28
0,02 0,39

6 mesos 15,4 ± 0,5 17,1 ± 0,6 0,04

DHGLA2 (%)

Basal 1,7 ± 0,1 1,7 ± 0,1 0,63
0,34 0,03

6 mesos 1,7 ± 0,1 1,7 ± 0,1 0,04

AGPICL ω-63 (%)

Basal 34,1 ± 0,9 34,8 ± 1,0 0,44
0,05 0,30

6 mesos 32,8 ± 0,9 34,6 ± 0,8 0,12

AGPICLω-34+ AGPICL ω-6 (%)

Basal 40,9 ± 0,8 42,2 ± 1,1 0,17
<0,001 0,95

6 mesos 44,4 ± 0,8 42,8 ± 0,7 0,02

Dades expressades en mitjana ± ES
1AA: àcid araquidònic
2DHGLA: àcid dihomo-ϒ-linolenic
3AGPICL ω-6: àcids grassos poliinsaturats de cadena llarga ω-6
4AGPICL ω-3: àcids grassos poliinsaturats de cadena llarga ω-3
5GS: grup sardina
6GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, 
ANCOVA; † test de Wilcoxon 

Taula 46. Composició dels àcids grassos en membranes d’eritròcits a l’inici i als 6 
mesos de la intervenció dietètica

Resultats
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                ns: no significatiu; * p<0,05 

Gràfic 16. Disminució de l’àcid araquidònic en membranes d’eritròcits entre l’inici 
i el final de la intervenció dietètica

Composició de la microbiota 
intestinal 
Les concentracions dels grups bacterians analitzats comparant el GS 
i el GC als 6 mesos no van modificar-se significativament (Taules 47 i 
48). Tot i això si que es van observar modificacions significatives en els 
bacteris del fílum Firmicutes, el ratio Firmicutes/Bacteroidetes, l’E.coli i el 
grup Bacteroides-Prevotella al final de l’estudi respecte els valors basals 
(Taules 47 i 48). Mentre que el fílum Firmicutes va disminuir en els dos 
grups (Gràfic 17), el ratio Firmicutes/Bacteroidetes només va disminuir 
en el GS (p=0,04), (Gràfic 18) i va mostrar una tendència disminuir en 
el GC (Taula 47). Les concentracions d’E. coli en canvi, van augmentar 
significativament en els dos grups al final de l’estudi (p=0,04), (Gràfic 19). 
A més, les proporcions del grup Bacteroides-Prevotella van incrementar-
se especialment en el GS (p=0,004), (Gràfic 20).            
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Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS3 GC4

Fílum Firmicutes1 

Basal 0,22 ± 0,002 0,22 ± 0,03 0,56
0,01 0,03

6 mesos 0,16 ± 0,02 0,15 ± 0,01 0,11

Fílum Bacteroidetes1 

Basal 0,19 ± 0,03 0,12 ± 0,02 0,19
1,00 0,08

6 mesos 0,17 ± 0,01 0,18 ± 0,01 0,63

Ratio Firmicutes/Bacteroidetes2

Basal 2,59 ± 0,7 1,99 ± 0,5 1,00
0,04 0,06

6 mesos 1,19 ± 0,1 0,92 ± 0,1 0,75

Dades expressades en mitjana ± ES
1còpies del gen 16S rRNA del grup bacteria / còpies del gen16S rRNA de les 
bactèries totals
2còpies del gen 16S rRNA de Firmicutes/ còpies del gen 16S rRNA gen de 
Bacteroidetes 
3GS: grup sardina
4GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney
‡ Diferències als 6 mesos, ANCOVA
† test de Wilcoxon 

Taula 47. Composició de la microbiota intestinal a l’inici i als 6 mesos de la 
intervenció dietètica

Resultats
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a)                                                                b)

* p<0,05 

Gràfic 17. Modificació de les concentracions de bàcteries del fílum Firmicutes al 
grup control (a) i al grup sardina (b) entre l’inici i el final de la intervenció dietètica

a)                                                                b)

* p<0,05 

Gràfic 18. Modificació del ratio Firmicutes/Bacteroidetes al grup control (a) i al 
grup sardina (b) entre l’inici i el final de la intervenció dietètica
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Valors p

Grup sardina

(n=17)

Grup control

(n=15)

E n t r e 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS5 GC6

Grup Bacteroides-Prevotella1 

Basal 0,04 ± 0,006 0,05 ± 0,008 0,56
0,004 0,12

6 mesos 0,06 ± 0,008 0,06 ± 0,01 0,85

Grup E.rectale-C.coccoides1, 2

Basal 0,09 ± 0,02 0,09 ± 0,02 0,75
0,65 0,78

6 mesos 0,08 ± 0,02 0,09 ± 0,02 0,97

F. prausnitzii 1, 3

Basal 0,02 ± 0,003 0,02 ± 0,004 0,73
0,11 0,73

6 mesos 0,03 ± 0,005 0,02 ± 0,006 0,54

E. coli 1, 4

Basal 0,0008 ± 0,0002 0,02 ± 0,02 0,93
0,04 0,04

6 mesos 0,005 ± 0,002 0,08 ± 0,08 0,35

Dades expressades en mitjana ± ES
1còpies del gen 16S rRNA del grup bacteria / còpies del gen16S rRNA de les 
bactèries totals
2E.rectale-C.coccoides: Eubacterium rectale-Clostridium coccoides
3F. Prausnitzii: Faecalibacterium prausnitzii
4E.coli: Escherichia coli
5GS: grup sardina
6GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, 
ANCOVA; † test de Wilcoxon 

Taula 48. Composició de la microbiota intestinal a l’inici i als 6 mesos de la 
intervenció dietètica

Resultats
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a)                                                                b)

*p<0,05 

Gràfic 19. Modificació de les concentracions de bàcteries del grup E. coli al grup 
control (a) i al grup sardina (b) entre l’inici i el final de la intervenció dietètica 

a)                                                                b)

*p<0,05 

Gràfic 20. Modificació de les concentracions de bàcteries del grup Bacteroides-
Prevotella al grup control (a) i al grup sardina (b) entre l’inici i el final de la 

intervenció dietètica
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Qualitat de vida 
Abans d’iniciar la intervenció dietètica ambdós grups de pacients van 
obtenir puntuacions d’entre 0,8 i 0,9 punts sobre 1 en l’avaluació de la 
QV global, sense observar-se diferències significatives entre ells (Taula 
49). En relació a l’EVA, els pacients tan del GS com del GC van valorar 
el seu estat de salut amb valors de notable alt, entre 77 i 79 sobre 100. 
Al finalitzar la intervenció dietètica, es va observar una tendència en els 
pacients del GS a augmentar la seva puntuació global de la QV, mentre 
que en els pacients del GC no es va modificar (Taula 49). 

Valors p

Grup sardina

(n=16)

Grup control

(n=14)

Entre 
grups

(*/ ‡)

Intra-grup (†)

GS2 GC3

Euroqol EQ5D

Basal 0,8 ± 0,2 0,9 ± 0,1 0,56
0,06 0,72

6 mesos 0,9 ± 0,1 0,9 ± 0,2 0,60

EVA1 

Basal 77 ± 1,9 79 ± 1,8 0,79
0,32 0,24

6 mesos 79 ± 1,4 83 ± 1,6 0,32

Dades expressades en mitjana ± ES
1EVA: Escala Visual Analògica; 2GS: grup sardina; 3GC: grup control
* Diferències basals, test de U de Mann-Whitney; ‡ Diferències als 6 mesos, 
ANCOVA; † test de Wilcoxon 

Taula 49. Avaluació de la qualitat de vida global a l’inici i als 6 mesos de la 
intervenció dietètica

Pel que fa als diferents paràmetres considerats en la QV global, entre el 69 
i el 100% dels pacients dels dos grups van reportar no tenir problemes de 

6.11
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mobilitat, cura personal, activitats quotidianes, dolor/discomfort o ansietat/
depressió a l’inici de l’estudi, i no es van detectar diferències significatives 
entre els dos grups en cap dels pàrametres valorats (Taules 50 i 51).

Grup sardina

(n=16)

Grup control

(n=14)

Valor p *

Mobilitat basal 

Cap problema 13 (81,3%) 11 (78,6%)
0,85

Alguns problemes 3 (18,7%) 3 (21,4%)

Mobilitat 6 mesos

Cap problema 15 (93,7%) 12 (85,7%)
0,46

Alguns problemes 1 (6,3%) 2 (14,3%)

Cura personal basal

Cap problema 15 (93,7%) 14 (100%)
0,34

Alguns problemes 1 (6,3%) 0 (0%)

Cura personal 6 mesos

Cap problema 15 (93,7%) 14 (100%)
0,34

Alguns problemes 1 (6,3%) 0 (0%)

* Prova de X2

Taula 50. Avaluació dels paràmetres de mobilitat i cura personal a l’inici i als 6 
mesos de la intervenció dietètica  

Al finalitzar la intervenció dietètica, els pacients tant del GS com del GC van 
reportar menys problemes en la mobilitat, la cura personal i les activitats 
quotidianes, sense ser significatius aquests canvis (Taules 50 i 51). En el 
paràmetre de dolor/discomfort, el GS va disminuir el nombre de pacients 
que van reportar tenir alguns problemes de 5 a l’inici a 1 al final (p=0,08); 
mentre que en el GC va augmentar de 3 pacients a l’inici que van reportar 
dolor/discomfort a 4 pacients al final. En cap cas les modificacions en els 
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paràmetres de QV van ser significatives (Taula 50 i 51).

Grup sardina

(n=16)

Grup control

(n=14)

Valor p *

Activitats quotidianes basal

Cap problema 14 (87,5%) 13 (92,9%)
0,62

Molts problemes 2 (12,5%) 1 (7,1%)

Activitats quotidianes 6 mesos

Cap problema 15 (93,7%) 14 (100%)
0,34

Molts problemes 1 (6,3%) 0 (0%)

Dolor/discomfort basal

Cap problema 11 (68,8%) 10 (76,9%)
0,62

Molts problemes 5 (31,3%) 3 (21,4%)

Dolor/discomfort 6 mesos

Cap problema 15 (93,7%) 9 (69,2%)
0,08

Molts problemes 1 (6,3%) 4 (28,5%)

Ansietat/depressió basal

Cap problema 11 (68,8%) 12 (85,7%)
0,27

Molts problemes 5 (31,2%) 2 (14,3%)

Ansietat/depressió 6 mesos

Cap problema 13 (81,3%) 10 (76,9%)
0,53

Molts problemes 3 (18,7%) 4 (28,5%)

* Prova de X2

Taula 51. Avaluació dels paràmetres d’activitats quotidianes, dolor/discomfort i 
ansietat/depressió a l’inici i als 6 mesos de la intervenció dietètica
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7Discussió

Segons el nostre coneixement, l’estudi Pilchardus és el primer estudi dut 
a terme en pacients amb DM2 sense tractament antidiabètic per investigar 
els efectes d’una dieta enriquida en sardinq en el control glucèmic i la MI. 
En aquest sentit, el nostre estudi aporta resultats novedosos en el camp de 
la recerca nutricional en la DM2. 

Disminució de la insulinèmia i el 
HOMA-IR sense modificació del 
control glucèmic
L’Estudi Pilchardus va trobar una millora de la insulinèmia i la RI en els 
pacients dels dos grups, que es va traduïr en disminucions marginals 
i similars del control glucèmic en resposta a les dues intervencions 
dietètiques. Tot i que el GS va presentar les reduccions més grans respecte 
el valors basals d’insulina i HOMA-IR; el GC també va millorar aquests 
paràmetres.

7.1
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Estudis anteriors en pacients amb DM2 van mostrar que la ingesta diària 
de peix blau durant 2-8 setmanes no modificava (275) o augmentava 
lleugerament les concentracions de glucosa en sang (274,276). Contrastant 
amb aquests estudis (274,276), el nostre estudi suggereix que una dieta 
enriquida amb sardina, incorporant únicament un tipus de peix blau, no té 
efectes deleteris sobre el control glucèmic de pacients amb DM2 sense 
tractament amb antidiabètics orals; i durant un període d’intervenció 
suficientment llarg per observar aquests canvis. Aquests tres estudis són 
els únics disponibles fins al moment dels efectes del peix blau en la DM2, 
i degut a que els pacients seguien tractament amb antidiabètics orals i les 
intervencions dietètiques van ser menors de 3 mesos (274-276), el període 
mínim per poder observar canvis en l’HbA1c, la comparació que es pot fer 
amb el nostre estudi és limitada. 

En pacients amb prediabetis, un estudi que va investigar els efectes de 
la ingesta de peix blau 3 cops a la setmana juntament amb la ingesta de 
cereals integrals i nabius, tot i no trobar una reducció de les concentracions 
de glucosa i insulina en dejú, només el grup de peix blau + nabius + cereals 
integrals va  disminuir els valors de glucèmia després d’una TTOG, en 
comparació amb el grup que només va incloure cereals integrals a la dieta 
i el grup control. Els pacients d’aquest estudi no seguien tractament amb 
antidiabètics i el temps d’intervenció va ser de 3 mesos, però en aquest cas 
no es pot separar l’efecte aïllat del peix blau i s’ha de considerar l’efecte 
global del patró dietètic (277).
  
En el nostre estudi, els dos grups van disminuïr els valors d’HbA1c al 
final de la intervenció dietètica respecte els valors basals, sent només 
significativa la reducció en el GC. Tot i això la diferència respecte el basal 
va ser similar en els dos grups (GS: -0,2% ± 0,1; GC: -0,3% ± 0,1). Un 
punt important a destacar és que ambdós grups van aconseguir un bon 
control glucèmic al final de l’estudi (HbA1c entre 6,6 i 6,4% de mitjana). 
Un dels factors que pot haver interferit en els resultats respecte el control 
glucèmic, és la dificultat per establir en quin estadi de la DM2 es trobava 
cada pacient, i per tant la influència del propi deteriorament de la malaltia 
en observar canvis més significatius en els valors de glucèmia. 
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En relació a la insulina i el HOMA-IR, tan el GS com el GC van presentar 
una disminució, que es va associar amb una baixa pèrdua de pes corporal 
no significativa. Aquests resultats difereixen de la majoria d’estudis, on la 
reducció de la insulina i/o HOMA-IR va anar acompanyada d’una pèrdua 
de pes moderada o elevada d’entre 4 i 6 kg (285-288), i en alguns casos va 
ser el principal factor o un predictor de la millora de la RI (286,288). Un dels 
factors principals que s’ha de tenir en compte en els estudis d’intervenció 
dietètica és la dificultat per separar els efectes deguts a la pèrdua de pes 
associada a la restricció calòrica, que s’aplica en la majoria d’estudis, dels 
relacionats amb els nutrients/aliments concrets de la intervenció dietètica. 
De manera interessant, hi ha estudis que han descrit efectes beneficiosos 
de la ingesta de peix blau en la glucèmia i la insulinèmia independents de 
la pèrdua de pes (287) i en la RI mantenint el pes corporal (304). Tot i això 
diversos estudis en pacients amb sobrepès/obesitat han trobat efectes 
neutres en el metabolisme de la glucosa i la insulina en resposta a la 
ingesta de peix blau, amb o sense pèrdua de pes (278,279,281-283,298).

En el nostre estudi, el GS va disminuïr la ingesta energètica respecte els 
valors inicials, sense afectar significativament el pes corporal. Degut a que 
s’ha descrit una subestimació de la ingesta energètica en pacients obesos 
amb DM2 (305), aquesta podria ser una explicació plausible d’aquesta 
observació. També podria especular-se que s’hagués produït una reducció 
de la ingesta dietètica real, i que estigués relacionada amb un increment 
de la sacietat associada a la ingesta de sardina. De fet s’ha demostrat un 
efecte saciant postprandrial superior amb la ingesta de peix en comparació 
amb la ingesta de carn relacionat amb un increment de les concentracions 
plasmàtiques de taurina (306). 

Tampoc es pot descartar que en el nostre estudi la pèrdua de pes del GS, 
encara que hagi sigut baixa, pugui estar relacionada amb una disminució 
del greix corporal derivat dels nutrients presents en la sardina, ja que tan la 
ingesta dietètica de taurina (associada lògicament a la ingesta de proteïna 
de sardina) com els AGPICL ω-3 van augmentar significativament en el 
GS en comparació amb el GC. Els efectes beneficiosos de la proteïna 
de sardina, taurina i AGPICL ω-3 en el pes corporal, concretament la 
seva associació amb una disminució del greix corporal ha estat demostrat 
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en models animals (228,307,308). Els mecanismes implicats  serien 
l’estimulació la despesa energètica (309) i la β-oxidació al teixit adipós 
(308), com també els efectes anorexigènics a l’hipotàlem (310). En 
humans, només un estudi ha demostrat que la pèrdua de pes associada a 
la ingesta de peix blau, i també de peix blanc va ser superior que la dieta 
control, i es va associar a una disminució del greix coporal determinat per 
densiometria òssia (289). En el nostre estudi no podem corroborar aquesta 
especulació, ja que no es va determinar el percentatge de greix corporal.   

El fet que la disminució respecte el basal dels valors d’insulina i el HOMA-
IR va ser superior en el GS que en el GC, pot conduir a la hipòtesi d’una 
implicació de la sardina en aquesta millora observada. Mentre que els 
suplements AGPICL ω-3 tenen efectes neutres en la sensibilitat a la insulina 
de pacients amb DM2 (184,186,208), diversos estudis en models animals 
han demostrat una millora de la RI amb la ingesta de proteïna de sardina  
(228,229,233) i taurina (264,268,311). En humans però, la suplementació 
amb taurina no sempre ha demostrat efectes beneficiosos en la glucèmia i 
la sensibilitat a la insulina (257,261). 

Una possible explicació seria la sinèrgia alimentària entre els diferents 
nutrients presents en el peix blau. En ratolins s’ha descrit que la taurina 
té efectes reductors en la glucèmia i insulinèmia només en presència 
d’AGPICL ω-3 (273). En humans, la ingesta de paté de proteïna de salmó 
enriquit amb AGPICL ω-3 i taurina en dosis molt més baixes que en els 
estudis de suplementació, i per tant, més properes a les que es poden 
aconseguir amb dietes amb alt contingut de peix blau (1g EPA+DHA i 
425 mg taurina), ha demostrat efectes hipolipemiants sinèrgics entre 
els AGPICL ω-3 i taurina (272). D’aquesta manera seria necessària la 
presència d’AGPICL ω-3 perquè la taurina pogués tenir efectes actius. 
Per tant, es podria especular un efecte sinèrgic entre els AGPICL ω-3 i 
la taurina presents en la sardina en la millora del HOMA-IR en el nostre 
estudi. 

Tot i això, nosaltres no hem trobat un efecte específic de la ingesta de 
sardina en la RI, ja que els resultats no va ser significativament diferents 
de la dieta control. Aquests resultats difereixen amb els d’altres estudis 
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que si han reportat efectes independents de la ingesta de peix blau en la 
RI (287,304). El tret diferencial és que els pacients inclosos presentaven 
normopès, sobrepès o obesitat però no DM2 (287,304). Seria possible 
que els efectes del peix blau en la DM2 fossin dependents del grau de 
RI i deteriorament glucèmic, o de la interrelació amb varis factors com la 
polimedicació, la genètica o el balanç de macronutrients de la dieta. 

A més de la ingesta de sardina, no es poden excloure les possibles 
contribucions de l’oli d’oliva procedent de les llaunes de sardina, i la 
disminució dels AGS de la dieta associada a la substitució de fonts proteiques 
amb alt contingut d’AGS per la sardina en la millora de la sensibilitat a la 
insulina del GS, ja que tan l’oli d’oliva (312) com la modificació de la qualitat 
del greix dietètic tenen efectes favorables en la sensibilitat a la insulina 
(313). També s’ha de considerar l’increment de la ingesta de fibra dietètica 
observat en el GS en comparació amb el GC. L’evidència indica que una 
dieta rica en cereals integrals pot millorar la sensibilitat a la insulina de 
pacients amb hiperinsulinèmia (314). Tot i que l’augment de fibra dietètica 
va ser 2 g/dia, és possible la seva influència en la reducció del HOMA-IR. 

Entre les raons per trobar també una millora dels valors d’insulina i 
HOMA-IR en el GC, es podrien mencionar que la dieta control ja és per 
si mateixa una intervenció dietètica, i que els pacients del GC també van 
rebre educació nutricional. Ja que diferents estratègies nutricionals han 
demostrat ser efectives en la millora de la RI (315) i l’educació dietètica 
pot millorar el control metabòlic induïnt modificacions en l’estil de vida 
(316), podrien ser vàlides aquestes suposicions. Considerant els dos 
grups d’intervenció, l’increment de l’activitat física seria un dels factors 
d’interferència a considerar, degut als seus beneficis demostrats en la 
resistència a la insulina (317). Tot i això, durant l’estudi es van controlar 
els canvis en l’activitat física i no es van detectar modificacions. 
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Increment de l’adiponectina i 
disminució de la insulinèmia i 
resistència a la insulina
De manera interessant, tot i que els canvis en les concentracions  
d’adiponectina no van ser significativament diferents entre els grups, 
es va observar un increment d’un 41% en les concentracions d’aquesta 
adipoquina respecte els valors basals en els pacients que van seguir la 
dieta enriquida en sardina, el doble de l’increment observat en el GC (21%). 
Degut al paper crucial de l’adiponectina en la sensibilitat a la insulina (78), 
podria estar implicada en la millora de la RI en el GS. 

Quatre estudis basats en intervencions dietètiques amb peix blau han 
trobat efectes similars als del nostre estudi en relació a l’adiponectina 
(279,282,298,299). Tot i que en cap d’ells l’adiponectina es va acompanyar 
d’un efecte beneficiós en la RI, tots van incloure pacients sense DM2 i 
la durada de les intervencions dietètiques va ser molt menor que la de 
l’estudi Pilchardus (4-10 setmanes). És possible que siguin necessaris 
estats d’insulinoresistència elevats associats a hipoadiponectinèmia, com 
caracteritza als pacients amb DM2 (318,319) perquè puguin detectar-
se efectes de l’adiponectina en la RI. Dos estudis realitzats en pacients 
sans sense RI donarien suport a aquesta possibilitat, ja que observen 
un augment de l’adiponectina sense modificacions de la sensibilitat a la 
insulina (298,299). 

Contrastant amb aquests resultats, dos altres estudis que han investigat els 
efectes del peix blau en l’adiponectina en pacients amb DM2 (276) i sobrepès 
(286) van trobar efectes neutres, i un tercer va observar un augment no 
significatiu (284). Una possible explicació seria que en aquests estudis es 
va determinar l’adiponectina total i no l’adiponectina d’alt pes mol·lecular, 
que és la forma d’adiponectina més activa fisiològicament, i prediu millor la 
sensibilitat a la insulina (320). Basant-nos en aquest supòsit, és possible 
que la determinació de l’adiponectina d’alt pes mol·lecular hagués resultat 
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en una diferència significativa més gran entre en GS i el GC en el nostre 
estudi. En l’estudi de Neale et al. el peix blau va incrementar l’adiponectina 
d’alt pes mol·lecular en pacients amb sobrepès i obesitat, mentre que els 
suplements d’olis de peix van tenir efectes neutres en aquesta adipoquina 
(282). 

L’autora especula que altres components del peix, com la proteïna de peix 
podrien ser els responsables dels efectes observats (282). Tan en animals 
com humans, la suplementació amb AGPICL ω-3 (208,321) i taurina  
(260,322) tenen efectes estimuladors sobre l’adiponectina. Tot i que les 
dosis de taurina en els estudis de suplementació són molt més elevades 
que les presents en la sardina, un estudi en rates alimentades amb sardina 
en llauna, l’únic on s’ha investigat l’efecte de la sardina com a aliment en 
animals, va observar un increment de l’adiponectina (323). D’acord amb 
aquestes observacions, tan la proteïna de sardina com un possible efecte 
sinèrgic dels AGPICL ω-3 amb la taurina podrien ser responsables de  
l’increment d’adiponectina del GS en el present estudi.

Increment paral·lel en la IL-10 i 
l’adiponectina sense canvis en 
altres marcadors d’inflamació
Els resultats de l’Estudi Pilchardus mostren que la dieta suplementada 
amb sardina durant 6 mesos no va afectar de manera significativa la 
PCRu, el TNFα, la IL-6 o la IL-8. Tot i axò, si es va observar un agument, 
tot i que no significatiu, en la citoquina antiinflamatòria IL-10 en resposta 
a la ingesta de sardina. No s’ha realitzat cap estudi en humans en relació 
als efectes del peix blau en la IL-10, per tant, l’Estudi Pilchardus és 
especialment novedós en el possible efecte antitinflamatori de la inclusió 
de sardina en la dieta de pacients amb DM2. Ja que s’ha demostrat que 
l’adiponectina indueix l’expressió de la IL-10 en diferents tipus de cèl·lules 
mieloides humanes (324), es pot especular que l’augment d’adiponectina 
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podria estar relacionat amb l’increment de les concentracions circulants 
d’aquesta citoquina en el present estudi. La ingesta de sardina podria tenir 
un rol en aquest canvi observat en la IL-10, ja que tan l’EPA (325) com la 
taurina (326) són capaços de produir un increment de la IL-10. Aquesta 
citoquina antiinflamatòria també es relaciona amb efectes positius en la 
sensibilitat a la insulina (327,328) com l’adiponectina.  

La manca d’efectes en la PCRu, TNF-α, IL-6 o IL-8 en el nostre estudi 
concorda amb els de l’únic estudi realitzat sobre els efectes del peix blau 
en marcadors inflamatoris en pacients amb DM2, que va observar efectes 
neutres en la PCR (276). Aquesta baixa evidència no permet extreure 
conclusions clares en la relació entre la ingesta de peix blau i la inflamació 
en la DM2. Tot i que el paper antiinflamatori dels AGPICL ω-3 ha estat 
àmpliament estudiat, un metanaàlisi recent va concloure que els AGPICL 
ω-3 disminueixen les concentracions de PCR en pacients amb DM2, però 
l’evidència és molt reduïda i són necessaris més estudis per confirmar 
aquests resultats i estudiar l’efecte sobre altres marcadors inflamatoris 
(207). 

Un dels possibles factors involucrats en la manca d’efectes sobre 
marcadors proinflamatoris en el nostre estudi seria que la determinació 
dels paràmetres estudiats es va realitzar en plasma. El fet de que les 
concentracions circulants de marcadors inflamatoris no reflexen totalment 
les dels òrgans o teixits (45), pot fer pensar que si s’hagués realitzat la 
mesura en cèl·lules del sistema immunitari o del teixit adipós els resultats 
haguéssin sigut més consistents. 

La pèrdua de pes i d’adipositat són factors clau en els beneficis sobre 
marcadors inflamatoris, independentment de la dieta, sent més evidents 
els efectes amb pèrdues de pes elevades (329). Aquest fonament estaria 
en concordança amb la reducció en la IL-6 i la PCR observades en l’estudi 
de Ramel et al. on els pacients van perdre al voltant de 5 kg de pes en 
resposta a una dieta hipocalòrica incloent peix blau durant 8 setmanes 
(292). El nostre estudi va trobar una disminució d’1,2 kg de pes en el GS, 
pel que la baixa pèrdua de pes corporal podria ser un factor que en part 
expliqués els resultats en el perfil de citoquines proinflamatòries i PCRu. 
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Tot i això, en la majoria d’estudis on es va mantenir el pes corporal o la 
pèrdua de pes va ser baixa, la inclusió de peix blau va mostrar tenir efectes 
beneficioses en la PCRu, TNF-α o la IL-6 (279,284,291,293,295).

La possibilitat del rol d’altres nutrients del peix blau, a més dels AGPICL 
ω-3 en la inflamació, ve donanda per la observació que intervencions 
dietètiques relativament curtes (8 setmanes) hagin trobat efectes reductors 
superiors del peix blau en la PCR i/o la IL-6 que els suplements d’ AGPICL 
ω-3 (292). A més, tan una intervenció dietètica amb bacallà en humans 
(330), com la ingesta de proteïna de sardina en rates poden disminuir les 
concentracios de TNFα (228). El nostre estudi però, no permet especular 
sobre aquest punt, ja que no es van trobar efectes significatius en cap dels 
marcadors inflamatoris. 

Efectes neutres en el perfil lipídic
L’Estudi Pilchardus va trobar que una dieta suplementada amb 100g 
de sardina durant 6 mesos no va tenir efectes en les concentracions 
plasmàtiques de colesterol total, colesterol LDL, colesterol HDL o TG. 
Aquests resultats són contradictoris amb els estudis realitzats en pacients 
amb DM2, on si s’han trobat efectes en el perfil lipídic en resposta a la 
ingesta de peix blau (274-276). Sembla que el peix blau afectaria més als 
TG i/o el colesterol HDL que altres lípids circulants (274-276,279,280,283-
287,293,295,300,301). Aquesta observació seria certa tant per pacients amb 
DM2 (274-276) com amb sobrepès/obesitat i/o elevat risc cardiovascular 
(279,280,283,285-287,293,295,300,301).

L’efecte beneficiós dels suplements d’AGPICL ω-3 en els TG i el colesterol 
HDL ha sigut demostrat en pacients ambd DM2 en dosis diàries d’entre 
0,5 i 4g d’EPA i DHA (184,186,208). En el nostre estudi, la dosi diària 
d’AGPICL ω-3 va ser de 3g d’ EPA+DHA, pel que es trobaria dins la dosi 
administrada en forma de suplements, com també de peix blau; on estudis 
amb dosis inferiors o similars d’AGPICL ω-3 a les del nostre estudi han 
trobat efectes en el perfil lipídic (274-276,279,283-287,293-295,300,301).
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Alguns estudis discuteixen la possibilitat de la contribució de la proteïna del 
peix o la taurina en els efectes hipolipemiants del peix (295,301), d’acord 
amb l’observació repetida d’efectes beneficiosos tan del peix blau com 
el peix blanc en els lípids circulants en un mateix estudi (275,286,301). 
Diversos estudis en animals donarien suport a aquesta hipòtesi, tan en 
relació a la proteïna de sardina (229) com a la taurina (311). Tot i que 
un estudi en humans va demostrar efectes sinèrgics hipolipemiants dels  
AGPICL ω-3 amb la taurina (272), el nostre estudi està en desacord amb 
aquests resultats. 

La ingesta de peix blau ha mostrat tenir efectes més evidents quan el 
sobrepès o la obesitat s’associa amb una dislipèmia més acusada 
(274-276,279,284,293) amb valors de TG basals ≥175 mg/dL 
(275,276,279,284,293) o d’HDL ≤35 mg/dL (274). Els pacients del nostre 
estudi presentaven concentracions basals més baixes de TG (122-127 
mg/dL), i més elevades d’HDL (51 mg/dL) en comparació amb els estudis 
citats. Per tant, seria possible que la manca d’efecte estigués relacionada 
amb el bon control lipídic dels pacients a l’inici de l’estudi. Tot i això, 
estudis en pacients amb normopès i normolipidèmia han trobat un efecte 
beneficiós de la ingesta de peix blau en el perfil lipídic (298,331). Una 
diferència important entre aquests estudis en pacients sans i el present 
estudi, com també amb altres estudis realitzats en pacients amb patologies 
relacionades amb l’obesitat i la DM2, és el tractament farmacològic múltiple 
de la majoria de pacients. Només dos pacients del GS seguia tractament 
amb estatines, pel que es podria descartar en principi la seva interferència 
en el perfil lipídic.

Si es consideren els estudis realitzats en pacients amb DM2, tots ells troben 
efectes beneficiosos en el perfil lipídic (274-276). En un dels estudis, la 
cointervenció de dieta amb exercici físic va tenir influència en els resultats 
(274), i ja que els antidiabètics orals presenten efectes beneficiosos 
en les concentracions de TG i colesterol LDL (332), el tractament amb 
metformina dels pacients d’aquests estudis podria estar implicat en els 
resultats observats (274-276). La ingesta calòrica és un dels principals 
determinants de les concentracions plasmàtiques dels lípids circulants. 
D’acord amb aquesta afirmació, en la meitat del estudis on s’observa un 
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efecte beneficiós en els TG, la pèrdua de pes en resposta a la restricció 
calòrica va ser la principal mediadora de l’efecte en els TG i en la resta de 
lípids circulants (274,285,286,288,301). 

La restricció de greix dietètic sense modificar la ingesta energètica 
(275,276,295) com també la manipulació de les proporcions d’AGPICL 
ω-3 i d’AGPICL ω-6 a través de l’addició de peix blau a la dieta poden tenir 
efectes reductors en les concentracions de TG (283,284). En el nostre 
estudi no es va realitzar una restricció calòrica de base i el pes va disminuïr 
lleugerament, però l’aport de greix dietètic total va disminuir 9 g/dia en el 
GS. Tot i això, nosaltres no hem pogut observar cap efecte en els TG. El 
fet d’haver inclòs homes i dones en l’estudi podria ser un factor implicat 
en aquest resultat, ja que el sexe influeix en la resposta dietètica als lipíds 
plasmàtics, com mostren diversos estudis, en els quals s’observen efectes 
quan només s’inclouen homes (295,300) o dones (276,279), o un efecte 
diferent entre homes i dones en un mateix estudi (284).

En relació a la manca d’efectes en el colesterol HDL del present estudi, és 
possible que la determinació de les seves diferents subfraccions hagués 
trobat variacions significatives, tal com mostren alguns estudis on es va 
trobar un augment de l’HDL2 i una disminució de l’HDL3 sense modificacions 
en les concentracions del colesterol HDL total (274,300).

Modificació de la composició 
d’àcids grassos en membranes 
d’eritròcits relacionada amb la 
protecció cardiovascular 
Atès que l’IO3 és el principal determinant de la ingesta d’ AGPICL ω-3 
(175), l’increment significatiu observat en el GS avala l’adherència òptima 
a la intervenció dietètica. La modificació de la CAGME observada en el 
present estudi en resposta a la ingesta de sardina reflexa la incorporació 
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de l’EPA i el DHA a les membranes dels eritròcits, desplaçant la síntesi 
d’DHGLA (20:3 ω6) del seu precursor, l’AA (20:4 ω6). De manera important, 
els pacients del GS van arribar a valors del 8% d’IO3 al final de l’estudi, 
situant-se en el punt de tall suggerit de protecció de patir malatia isquèmica 
coronària, particularment de mort cardíaca sobtada (175). 

Aquest resultat és especialment important tenint en compte que la malaltia 
cardiovascular és la causa de mort de més del 50% de pacients amb DM2 
a Espanya (42). Cal destacar per tant, que tot i no trobar modificacions 
del risc cardiovascular associat als lipids plasmàtics, si s’ha produït en 
membranes cel·lulars. Una altra troballa remarcable relacionada amb 
la CAGME és l’increment dels AGPI totals en eritròcits al GS. Un dels 
paràmetres reològics alterats en la DM2 és la deformabilitat dels eritròcits, 
que s’ha trobat que està reduïda en comparació amb persones sanes (333). 
Aquesta rigidesa probablement reduiria el flux microcirculatori, deteriorant 
la patologia microvascular a la retina i al glomèrul renal associada a la 
DM. D’acord amb aquesta observació, la modificació cap a un patró 
d’insaturació a les membranes d’eritròcits resultaria en un increment de la 
deformabilitat cel·lular, suggerint un contrarestament de la microangiopatia 
en la DM2 (334). Per tant, la ingesta de sardina podria contribuir a limitar 
les comorbilitats associades a la DM2.

Disminució de la freqüència 
cardíaca sense efecte en la pressió 
arterial 
L’estudi Pilchardus va trobar una disminució significativa de la FC només 
en el GS, mentre que cap de les intervencions dietètiques va afectar 
significativament els valors de PAS o PAD. Aquests resultats estarien en 
concordància amb els de l’estudi de Vandongen et al. que va observar 
una disminució de la FC sense modificacions de la pressió arterial quan 
pacients amb risc cardiovascular augmentat van incorporar una ració diària 
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de peix blau a la dieta durant 12 setmanes (281). El fet d’un possible efecte  
emmascarador dels betabloquejants en el nostre estudi és poc probable, 
ja que pocs pacients seguien tractament amb aquest fàrmac i la disminució 
de les xifres de PAS i PAD al GS no va ser molt elevada. A més, en l’estudi 
de Vandongen et al. els pacients no van rebre tractament antihipertensiu 
durant la intervenció dietètica (281).

En contrast amb el present estudi i el de Vandongen et al. gairebé tots 
els estudis basats en intervencions dietètiques amb peix blau mostren 
beneficis en la PA (283,285,287,298,302,303), tan en pacients amb 
normotensió (283,285,287,298,303) com amb hipertensió (302). La baixa 
pèrdua de pes en el nostre estudi no es pot descartar com a possible factor 
en la manca d’efectes en la PA, ja que en dos estudis la PA es va associar 
a la pèrdua de pes (285,287), i la inclusió de peix en el grup de pèrdua de 
pes va tenir efectes additius en la PA en un altre estudi (302). Tot i això, en 
aquest últim estudi, el grup de peix blau amb manteniment de pes corporal 
també va reduir la PA, i en dos estudis més els efectes es van observar 
amb estabilitat del pes corporal (283,298).

La restricció de sodi de la dieta té influència en la PA, com mostra l’estudi 
de Bao et al. (302). En l’Estudi Pilchardus no es va restringir el sodi dietètic, 
fet que sumat al sodi aportat per la sardina en llauna i els aliments a base 
de sardina (fabricats a partir de sardina en llauna), que és més elevat que 
al peix fresc o congelat, pot haver actuat com a factor d’interferència en 
els efectes sobre la PA. La ingesta de sodi al final de l’estudi Pilchardus 
va disminuïr en els dos grups intervenció, tot i que s’ha de considerar la 
dificultat inherent de comptabilitzar el sodi d’addicció de la dieta a través 
d’un registre dietètic. 

La hipòtesi de la restricció de sodi podria ser vàlida, tenint en compte que 
l’estudi de Bao et al. i el de Vandongen et al. tenien un disseny similar (els dos 
van incloure sardina en llauna com a part de la intervenció dietètica, a més 
d’altres tipus de peix blau) (281,302) i només es van observar efectes en la 
PA quan es va restringir el sodi de la dieta (302). A més, la resta d’estudis 
que han trobat una reducció de la PA sense modificar el contingut de sodi 
dietètic no han inclòs peix blau enllaunat en el seu disseny (283,298,302). 
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Tot i que la majoria d’estudis que han trobat beneficis de la ingesta de 
peix blau en la PA han utilitzat el mateix mètode de medició de la PA que 
el nostre estudi (tensiòmetre) (283,298,303), l’estudi de Vandongen et al. 
va trobar una disminució més gran sobre la PA en posició erecta i supina 
en el grup de peix blau utilitzant un monitor ambulatori de pressió arterial 
(MAPA), sense observar canvis significatius en la PAD i PAS. Per tant, la 
utilització d’un MAPA en l’Estudi Pilchardus hagués pogut registrar petits 
canvis en la PA no detectables amb el tensiòmetre utilitzat (281,302).

En relació a la FC, els dos únics estudis que l’han determinat han trobat 
efectes antiarrítmics del peix blau, com en el nostre estudi (281,302). 
Els estudis epidemiològics, que han demostrat una relació inversa entre 
la ingesta de peix blau i la FC, la prolongació de l’interval QT i el risc 
de mort per arrítmies donen suport a un component autonòmic cardíac 
del peix blau (143). La majoria de vegades s’atribueix als AGPICL ω-3 
els beneficis en la FC, com també en la PA. Estudis in vitro i en animals 
han demostrat efectes antiarrítmics directe dels AGPICL ω-3 a través 
de la seva incorporació a les cèl·lules miocàrdiques (130). En humans, 
els suplements d’olis de peix també redueixen la FC en dosis ≈ d’1g/dia, 
menors a les de l’Estudi Pilchardus (216), per tant és plausible que els 
AGPICL ω-3 puguin haver influït en els resultats referents a la FC. 

Un estudi on només la ingesta de peix blanc, i no la de de peix blau va 
reduir la PA després de 8 setmanes (280), indica que la proteïna de peix 
acompanyada d’un contingut baix d’AGPICL ω-3 també tindria efectes 
beneficiosos en la PA. Tot i això, en aquest estudi els pacients seguien 
tractament amb múltiples fàrmacs antihipertensius, que molt probablement 
van actuar com a factor d’interferència (280). Aquest estudi juntament amb 
el de Ramel et al. (303) que va trobar una reducció de la PA tant amb la 
ingesta de salmó com de bacallà, reforçen la hipòtesi que la proteïna de 
peix presenta efectes antihipertensius. 

De fet, està demostrat tan en models animals d’hipertensió com en humans 
que la ingesta del pèptid de sardina Val-Tir (240-243) i la taurina (335-337) 
són capaços de reduir la PA. Tot i aquesta evidència, l’Estudi Pilchardus 
no ha pogut detectar modificacions en la PA. El fet d’incloure pacients 
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amb hipertensió i normotensos seria un possible factor d’influència en 
els resultats, ja que tant els estudis amb peix blau (302), AGPICL ω-3 
(338) i taurina (336), mostren que els efectes en la PA són més evidents 
o limitats a pacients amb hipertensió (302,336,338). Altres factors a 
considerar serien l’edat i la pròpia DM2, donat que els estudis que han 
trobat beneficis en la PA van incloure pacients més joves que els del 
nostre estudi (283,298,302,303), i no s’ha realitzat cap estudi que s’hagi 
centrat en pacients amb DM2, per tant es desconeix fins a quin punt l’estat 
metabòlic específic de la DM2 pot interferir en els efectes de la ingesta de 
peix blau en la PA.

Modificació del patró de microbiota 
intestinal   
El nostre estudi és el primer segons el nostre coneixement en investigar 
l’impacte d’una intervenció dietètica enriquida en sardina en la MI de 
pacients amb DM2 sense tractament antidiabètic. Al final de l’estudi es 
va trobar una disminució del fílum Firmicutes en ambdós grups i del ratio 
Firmicutes/Bacteroidetes al GS. Tot i que el GC també va presentar una 
tendència a disminuir el ratio Firmicutes/Bacteroidetes, aquest canvi no va 
arribar a ser significatiu. Aquests resultats concorden amb els d’un estudi 
en pacients amb obesitat, el qual va mostrar modificacions d’aquests 
fílums bacterians en la línia del nostre estudi després de seguir diferents 
intervencions dietètiques de pèrdua de pes (69). 

L’augment del pes corporal s’ha associat amb un increment del ratio 
Firmicutes/Bacteroidetes tan en ratolins com en humans (69,339,340), 
com també amb una disminució del fílum Firmicutes en pacients amb DM2 
(341). La disminució del ratio Firmicutes/Bacteroidetes en el nostre estudi 
concordaria amb els estudis relacionats amb el pes corporal (69,339,340), 
mentre que la disminució del fílum Firmicutes estaria en desacord 
amb l’estudi citat en pacients amb DM2 (341). És difícil poder extreure 
conclusions clares en aquest punt, ja que altres estudis han trobat una 
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relació oposada o cap associació del ratio Firmicutes/Bacteroidetes amb 
l’IMC (71,342) o consideren l’increment del fílum Firmicutes un predictor 
de DM2 (341). 

Pel que fa a la relació entre el ratio Firmicutes/Bacteroidetes i la inflamació 
metabòlica, s’ha descrit que un augment d’aquest ratio de grup bacterians 
es correlaciona de manera positiva amb marcadors proinflamatoris en 
individus amb obesitat, mentre que s’observa el contrari en individus amb 
normopès (343). En el nostre estudi no hem trobat un efecte significatiu 
en la inflamació però si una modificació de la MI i una disminució de la RI. 
Aquests resultats estarien d’acord amb un estudi recent en ratolins, en el 
qual la millora de la hiperglucèmia, hiperinsulinèmia i RI es van relacionar 
amb una disminució del ratio Firmicutes/Bacteroidetes (344).

Un dels grup bacterians relacionats especialment amb la inflamació és 
F. prausnitzii, una bàcteria dominant en la MI de persones sanes i que 
presenta efectes antiinflamatoris a través de la producció de butirat i 
la inducció de la síntesi de IL-10 (345). En el present estudi, tot i que 
F. prausnitzii va augmentar tan en el GS com en el GC de manera no 
significativa, considerem que és important destacar aquesta modificació. 
Les concentracions de F. prausnitzii es troben disminuïdes en persones 
amb DM2 (73,341), i s’ha trobat que s’incrementen després de cirurgia 
bariàtrica, correlacionant-se negativament amb paràmetres inflamatoris 
(73).

La MI és sensible i ràpidament modificable a la variació en la ingesta 
de macronutrients (346,347). En el present estudi, el GS va disminuïr 
significativament el greix total i saturat de la dieta, com també va augmentar 
el contingut de fibra dietètica. La ingesta d’àcids grassos en funció del 
grau d’insaturació s’ha relacionat amb diferents patrons de MI en models 
animals (72,221) i la inflamació metabòlica (221). Segons aquest estudi, els 
AGPICL ω-3 estimularien la síntesi i secreció de fosfatasa alcalina intestinal 
(IAP), induïnt canvis en la MI, i resultant en una reducció de l’endotoxèmia 
i la inflamació (221). El que si s’ha pogut relacionar és un patró dietètic 
amb alt contingut de fibra amb proporcions elevades de Bacteroidetes i 
Bacteroides-Prevotella, i baixes de Firmicutes, en comparació amb un 
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patró dietètic “occidental”, amb alt contingut de greixos i proteïna animal 
(348). Mentre que una dieta rica en greix saturat s’ha trobat que indueix 
inflamació metabòlica i RI associada a una disminució de Bacteroides-
Prevotella en ratolins (55), intervencions nutricionals per la pèrdua de 
pes (340,349) i el tractament quirúrgic de l’obesitat (73) incrementen les 
seves concentracions en individus amb obesitat i/o DM2 (73,340,349). Per 
tant, es podria especular una possible relació entre l’augment de fibra i la 
tendència a disminuir el pes corporal dl GS amb l’augment de Bacteroides-
Prevotella observat al final de la intervenció dietètica. 

En relació a l’increment de concentracions d’E.coli en ambdós grups, els 
estudis observacionals mostren que els pacients amb DM2 presenten 
proporcions superiors d’E.coli en la MI en comparació amb pacients sense 
DM2 (74,75). Contrastant amb aquests resultats, en l’estudi de Furet et 
al. pacients sotmesos a cirurgia bariàtrica (incloent pacients amb DM2), 
van augmentar les proporcions d’E.coli de manera significativa després 
de la cirurgia i es van relacionar negativament amb les concentracions de 
greix corporal i leptina (73). En el nostre estudi, l’increment d’E.coli s’ha 
acompanyat d’una millora dels valors d’HbA1c, glucèmia, insulinèmia i 
HOMA-IR, pel que aquest augment contradiu les observacions dels estudis 
epidemiològics i concorda amb els de Furet et al. 

A més, és difícil comparar els resultats d’un estudi d’intervenció dietètica 
amb estudis observacionals, ja que l’increment de les proporcions d’E.
coli en la DM2 podrien atribuïr-se a un perfil dietètic poc saludable o a 
diferències en l’edat dels pacients, factors que influeixen la MI, i no han sigut 
tinguts en compte en els estudis citats (74,75). El que si s’ha demostrat és 
que existeixen diferents soques d’E.coli a l’intestí humà, algunes d’elles 
amb activitat probiòtica, com l’E.coli Nissle 1917, que presenta efectes 
beneficiosos en la inflamació intestinal (350-352). Ja que en el present 
estudi es va determinar l’E.coli total, no és possible saber si l’agument 
observat ha estat en determinades soques d’E.coli.

Discussió



222

Influència de la intervenció dietètica 
en la qualitat de vida dels pacients 
Els resultats respecte la QV van mostrar que els pacients del GS van 
presentar una tendència a augmentar la valoració de la QV global respecte 
el GC. En la DM2, una baixa QV relacionada amb la salut s’ha associat 
amb una deteriorament de la progressió de la malaltia (353,354) i un 
augment de la mortalitat (354). Diversos estudis han trobat una millora de 
la QV associada a una major adherència a patrons de dieta Mediterrània 
en població espanyola (355,356), com també després d’una intervenció 
dietètica basada en un patró Mediterrani en pacients amb DM2 (35), els 
quals inclouen peix blau en la seva definició.
 
La dieta enriquida en sardina no va modificar de manera significativa els 
paràmetres de mobilitat, cuidat personal o activitats quotidianes, però si 
és interessant destacar que 4 pacients dels GS van passar de tenir alguns 
o molts problemes de dolor/discomfort a cap problema. Al GC en canvi, 
només van ser 2 pacients els que van millorar respecte el dolor/discomfort. 
A més, en tots dos grups 2 pacients van passar de tenir alguns o molts 
problemes d’ansietat/depressió a cap problema. 

Tots aquests canvis observats en el GS no van ser significatius, però no 
es pot descartar un possible efecte del peix blau, ja que conté diversos 
nutrients com els AGPICL ω-3, la taurina, la tirosina, el triptòfan o la 
vitamina D, que tenen influència en la funció cerebral i s’han suggerit estar 
implicats en la protecció contra el desenvolupament i manteniment de 
desordres depressius (163), com també en la millora del dolor associat 
a la neuropatia diabètica (358). En el GS, les ingestes tan AGPICL ω-3 
com de taurina i vitamina D van augmentar significativament respecte el 
GC, pel que aquesta hipòtesi seria possible. Entre els factors que poden 
haver influït en no trobar diferències significatives entre els dos grups 
podrien trobar-se el bon control glucèmic dels pacients inclosos en l’estudi, 
com també l’absència de complicacions associades a la DM2. Aquest fet 
quedaria reflexat en la valoració que fan els pacients en la QV global, 
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que va ser de notable alt en els dos grups. La utilització d’un qüestionari 
específic per valorar el dolor, ansietat o depressió hagués pogut donar lloc 
a resultats significatius, ja que l’EQ5D valora de manera general la QV. En 
qualsevol cas, els resultats respecte la QV indiquen una millora, i per tant, 
demostren la influència positiva de la  intervenció dietètica en la QV.
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Conclusions 8
• Una dieta rica en sardina durant 6 mesos no  millora el control metabòlic 

de pacients amb diabetis tipus 2 sense tractament antidiabètic.

• Una dieta rica en sardina i una dieta amb recomanacions generals 
per la diabetis tipus 2 durant 6 mesos redueixen les concentracions 
d’insulina i la resistència a la insulina de pacients amb diabetis tipus 2 
sense tractament antidiabètic.

• Una dieta rica en sardina durant 6 mesos incrementa les concentracions 
circulants d’adiponectina de pacients amb diabetis tipus 2 sense 
tractament antidiabètic.

• Una dieta rica en sardina durant 6 mesos disminueix la freqüència 
cardíaca de pacients amb diabetis tipus 2 sense tractament antidiabètic.

• Una dieta rica en sardina durant 6 mesos no modifica el perfil lipídic de 
pacients amb diabetis tipus 2 sense tractament antidiabètic.

• Una dieta rica en sardina incrementa l´índex omega-3 de pacients amb 
diabetis tipus 2 sense tractament antidiabètic.
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• Una dieta rica en sardina durant 6 mesos modifica la concentració 
de bactèries intestinals específiques de pacients amb diabetis tipus 2 
sense tractament antidiabètic.

• Una dieta rica en sardina no empitjora la qualitat de vida de pacients 
amb diabetis tipus 2 sense tractament antidiabètic.

Com a conclusions generals els resultats d’aquesta tesi suggereixen que 
la inclusió de 100g de sardina 5 dies a la setmana durant 6 mesos no 
millora el control glucèmic però podria tenir efectes beneficiosos sobre el 
risc cardiovascular de pacients amb DM2 aconseguint valors òptims d’IO3. 
A més, l’increment d’adiponectina observat en el grup sardina podria 
indicar beneficis en la inflamació metabòlica, i la modificació de bactèries 
intestinals específiques en resposta a la dieta rica en sardina revela l’estreta 
relació entre els components dietètics i la microbiota intestinal. Igualment, 
els resultats mostren que tan una dieta amb recomanacions generals per 
la DM2 com una dieta rica en sardina poden millorar la resistència a la 
insulina de pacients amb DM2.

Són necessaris més estudis amb mida mostral superior i períodes 
d’intervenció més llargs per corroborar els resultats del nostre estudi pilot, 
i investigar la implicació de nutrients com la taurina i la proteïna de peix, 
com també els possibles mecanismes involucrats, específicament el paper 
de la microbiota intestinal i l’adiponectina. 
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Annex II. Consentiment informat 
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Estudio de intervención dietética  para evaluar los beneficios de la sardina en el 
control metabólico de la diabetes mellitus tipo 2. PILCHARDUS estudio.

Yo,   ……………………………………………………………………………….............  
(nombre y apellidos)

• He leído la información en el documento adjunto que se me ha entregado

• Acepto participar en el estudio 

• He sido informado de todos los detalles y se me ha respondido a todas mis 
dudas al respecto. 

• He sido informado por el Dr/Dra ............................................. 

• Entiendo que mi participación es voluntaria

• Entiendo que puedo abandonar el estudio:

      •    Cuando quiera

      •    Sin tener que dar explicaciones

      •    Sin que esto afecte mi atención médica como paciente

• Entiendo que mis muestras personales y todos mis datos serán tratados 
anónimamente

• Entiendo que cualquier material residual del estudio será destruido

   

Doy libremente mi consentimiento de participar en éste estudio

                                        

Signatura del participante   _______________            Fecha   _______________

Signatura del médico          _______________            Fecha    _______________
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Annex III. Qüestionari de freqüència 
de consum d’aliments 
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3.17 

Frituras 
precocinadas/congeladas            

3.18 

Otros platos precocinadas 
(incluyendo pizza)            

3.19 

Ensaladas (verduras 
crudas)            

3.20 

*Menestra o 
acompañamiento de 
verdura 

           

3.21 
**Verdura en guisos            

3.22 
Legumbres             

3.23 

Patata, guisada, cocida o 
frita en casa, NO patatas 
fritas de bolsa. 

           

3.24 
Fruta/ zumos naturales            

3.25 
Frutos secos            

3.26 

Aperitivos de bolsa tipo 
patatas, gusanitos etc.            

3.27 
Pescado/marisco frescos            

3.28 

Conservas de 
pescado/marisco            

3.29 

Carnes rojas (cerdo, 
ternera…)            

3.30 
Carne de pollo, pavo            

3.31 
Embutidos            

 
*Menestra o acompañamiento = (verdura u hortaliza que se toman como tales, como plato principal o acompañando  
al 2º plato, pero no las que se utilicen para preparar guisos (sofritos etc) 
**Verdura en guisos verdura que acompañe al cocinado (lentejas, estofados, sofritos, etc) y que supone una cantidad  
pequeña dentro de cada plato 

 

	  
	    

¿Qué tipo de aceite utiliza habitualmente? 
 

  1-Aceite de oliva 2-Girasol 3-Girasol alto oleico 4-Otros 

3.32 
Para aliñar 
(ensaladas, etc.)     

3.33 Para guisar     
3.34 Para freír     
3.35 Para mayonesa     
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  AL DÍA A LA SEMANA AL MES NUNCA O 
CASI 

NUNCA 
 BEBIDAS 

ALCOHÓLICAS 
5 ó mas 
veces 

4 
veces 

3 
veces 

2 
veces 

1 
vez 

4-6 
veces 

2-3 
veces 

1 
vez 

2-3 
veces 

una  
vez 

3.36 
Vino tinto            

3.37 
Vino blanco, cava            

3.38 
Vino rosado            

3.39 
Vino dulce            

3.40 
Cerveza            

3.41 
Licores destilados            

 
          3.42.  ¿Cuándo toma bebidas alcohólicas?  

 
|_| Sólo con las comidas |_| ns,nr 
|_| Sólo fuera de las comidas 
|_| Ambas 

 
          3.43.  Frecuencia  

| 
_| A diario o casi |_| ns,nr 
|_| Los fines de semana 
|_| ocasionalmente 

          
          3.44. ¿Ha tomado alguna bebida alcohólica las últimas 24 horas? 
 

|_| Si             |_| No         |_| ns/nc        Especificarla:...................................................... 
 
 
 

  AL DÍA A LA SEMANA AL MES 
NUNCA O 

CASI 
NUNCA 

 BEBIDAS NO 
ALCOHÓLICAS 

5 ó 
mas 

veces 

4 
veces 

3 
veces 

2 
veces 

1 
vez 

4-6 
veces 

2-3 
veces 

1 
vez 

2-3 
veces 

una  
vez 

3.45 
Cerveza sin alcohol            

3.46 

Refrescos con 
cafeína (tipo colas) 

           

3.47 

Otros refrescos con 
azúcar 

           

3.48 

Refrescos sin 
azúcar (light) 

           

3.49 
Zumos envasados            

3.50 

Café expreso (de 
máquina) 
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3.51 
Café filtrado            

3.52 
Café instantáneo            

3.53 

Café descafeinado 
de máquina 

           

3.54 

Café descafeinado 
instantáneo 

           

3.55 

Té (especificar) 
 

………………… 
           

3.56 

Otras infusiones 
Especificar 

 
………………… 
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Annex IV. Qüestionari de qualitat 
de vida  

	  

Marque con una cruz como esta ý la afirmación en cada sección que describa mejor su estado 
de salud en el día de hoy. 
  
Movilidad  

No tengo problemas para caminar 
q 

Tengo algunos problemas para caminar 
q 

Tengo que estar en la cama 
q 

  
Cuidado-Personal  
No tengo problemas con el cuidado personal 

q 
Tengo algunos problemas para lavarme o vestirme solo/a 

q 
Soy incapaz de lavarme o vestirme solo/a 

q 
  
Actividades de Todos los Días (ej, trabajar, estudiar, hacer tareas domésticas, 
actividades familiares o realizadas durante el tiempo libre)  
No tengo problemas para realizar mis actividades de todos los días 

q 
Tengo algunos problemas para realizar mis actividades de todos los días 

q 
Soy incapaz de realizar mis actividades de todos los días 

q 
  
Dolor / Malestar  
No tengo dolor ni malestar 

q 
Tengo moderado dolor o malestar 

q 
Tengo mucho dolor o malestar 

q 
  
Ansiedad / Depresión  
No estoy ansioso/a ni deprimido/a 

q 
Estoy moderadamente ansioso/a o deprimido/a 

q 
Estoy muy ansioso/a o deprimido/a 

q 
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9 0 

8 0 

7 0 

6 0 

5 0 

4 0 

3 0 

2 0 

1 0 

100 

0 

9 0 

8 0 

7 0 

6 0 

5 0 

4 0 

3 0 

2 0 

1 0 

100 

0 

	  
	  
	  
	  

	  
	  

	   	  

Para ayudar a la gente a describir lo bueno o malo que es su 
estado de salud, hemos dibujado una escala parecida a un 
termómetro en la cual se marca con un 100 el mejor estado 
de salud que pueda imaginarse, y con un 0 el peor estado de 
salud que pueda imaginarse. 
 
Por favor, dibuje una línea desde el cuadro que dice “su 
estado de salud hoy,” hasta el punto en la escala que, en su 
opinión, indique lo bueno o malo que es su estado de salud 
en el día de hoy. 

Mejor estado de 
salud imaginable 

 
Su estado de 

salud hoy 
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Annex V. Metodologia de la 
determinació de la microbiota 
intestinal
 

Target de bactèries Primers i prova*, 

concentració final  

a la reacció

Sequència (5'3') Espècies 

tilitzades com a 

estàndar, rang 

d’amplificació 

(còpies del gen 

16S RNAr)

Ref.

Bactèries totals 

(Eubacteria)

F_Bact 1369,

250 nM

CGGTGAATACGTTC

CCGG

Faecalibacterium 

prausnitzii DSM 

17677, 107-103

(359)

R_Prok1492, 

250 nM

TACGGCTACCTTGT  

TACGACTT

P_TM1389F, 

275 nM

FAM-CTTGTACACAC

CGCCCGTC-TAMRA

Firmicutes

Firm934F, 300 nM GGAGYATGTGGTTT

AATTCGAAGCA

Faecalibacterium 

prausnitzii DSM 

17677, 107-104

(360) 

Firm1060R, 

300 nM

AGCTGACGACAACC

ATGCAC

Bacteroidetes Bact934F, 200 nM GGARCATGTGGTTTA

ATTCGATGAT  

Bacteroides 

thetaiotaomicron 

VPI 5482, 107-102

(360)

Bact1060R, 

200 nM

AGCTGACGACAACA

TGCAG

* Seqüències de prova en negreta
Taula 52. Primers, proves, estàndards de quantificació i condicions de la PCR 
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Target de bactèries Primers i prova*, 

concentració final  

a la reacció

Sequència (5'3') Espècies 

tilitzades com a 

estàndar, rang 

d’amplificació 

(còpies del gen 

16S RNAr)

Ref.

Bacteroides-

Prevotella

F_Bacter 11, 

200 nM

CCTWCGATGGATA

GGGGTT

Bacteroides 

thetaiotaomicron 

VPI 5482, 106-102

(359)

R_Bacter 08, 

200 nM

CACGCTACTTGGC

TGGTTCAG

P_Bac303, 

250 nM

YY-AAGGTCCCCCA

CATTG-TAMRA

Eubacterium 

rectale - 

Clostridium 

coccoides

ClEubF, 200 nM CGGTACCTGACTAA

GAAGC

Clostridium 

coccoides ATCC 

29236, 108-103

(361) 

ClEubR, 200 nM AGTTT(C/T)ATTCTTG

CGAACG

Faecalibacterium 

prausnitzii 

Fpra428F, 300 nM TGTAAACTCCTGTTG

TTGAGGAAGATAA

Faecalibacterium 

prausnitzii DSM 

17677, 107-103

(362)

Fpra583R, 

300 nM

GCGCTCCCTTTACAC

CCA

Fpra493PR, 

250 nM

FAM-CAAGGAAGTGA

CGGCTAACTACGTGC

CAG-TAMRA

* Seqüències de prova en negreta

Taula 52.1. Primers, proves, estàndards de quantificació i condicions de la PCR 
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Target de bactèries Primers i prova*, 

concentració 

final  a la reacció

Sequència (5'3') Espècies 

tilitzades com a 

estàndar, rang 

d’amplificació 

(còpies del gen 

16S RNAr)

Ref.

Escherichia coli E.coli F, 300 nM CATGCCGCGTGTAT

GAAGAA

Escherichia coli 

CECT 105, 107-103

(363)

E.coli R, 300 nM CGGGTAACGTCAAT

GAGCAAA

E.coli P, 100 nM FAM-TATTAACTTTA

CTCCCTTCCTCCCC

GCTGAA-TAMRA

IAC PCR†
IAC F, 300 nM TACGGATGAGGAGG

ACAAAGGA

n.a.‡ (362) 

IAC, 300 nM R CACTTCGCTCTGATC

CATTGG

IAC PR, 250 nM VIC®-CGCCGCTATGG

GCATCGCA-TAMRA

* Seqüències de prova en negreta
† IAC:  Control Intern d’Amplificació 
‡  n.a.: no aplicable
Seqüència IAC de DNA (5’-3’): TACGGATGAGGAGGACAAAGGACGCCGCTA
TGGGCATCGCACCAATGGATCAGAGCGAAGTG

Taula 52.2. Primers, proves, estàndards de quantificació i condicions de la PCR
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Annex VI. Receptari de plats amb 
sardina
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