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Competir contra gigantes... y sin embargo,
se mueve (“eppur si mouve”)

10 compete against giants... and yet, it moves (“eppur si mouve”)

Como cada afo, los editores de Nutricion Hospitalaria aprovechamos este primer nimero del afio para hacer
balance del afio que ya termind. También para agradecer a todo el equipo que hace posible que la revista siga
delante: el Comité de Redaccion, los revisores, la secretaria técnica de la revista, la editorial Aran y, por supuesto,
los lectores. No todos con igual carga de trabajo, sin duda, pero con la ilusidn de aportar el granito de arena
que hace posible que siga ocupando un lugar privilegiado entre las revistas publicadas en lengua castellana,
en especial en el campo de la Nutricion Clinica. El agradecimiento es extensivo hacia la Sociedad Cientifica que
soporta la revista (SENPE) y a su junta directiva.

Desde la pequena atalaya que significa dirigir una revista podemos echar un vistazo al panorama de la publi-
cacion cientifica y hacer, con la humildad de los pequefios, alguna breve consideracion. Por eso hemos elegido
titular el editorial con la frase que Galileo pronunci6 para sefialar que era la Tierra la que se movia alrededor del
soly no al revés, y que ha quedado como manifestacion de que, aunque en ocasiones se niegue la veracidad de
un hecho, el hecho es veridico. Efectivamente, Nutricion Hospitalaria “eppur si mouve”.

En un mundo cientifico en el que el lema “publicar o morir” ha hecho medrar a un buen nimero de platafor-
mas editoriales y ha transformado la Gltima parte del proceso cientifico. En vez de ser los lectores y las biblio-
tecas quienes pagan por acceder a una publicacion, son los autores quienes asumen el coste. Cinco editoriales
que concentran las principales revistas cientificas han obtenido 1000 millones de euros en los tltimos cuatro
afnos. Algunas de estas editoriales publican lo que se conoce como “mega-revistas”, revistas en abierto, que
publican mas de 2000 articulos por afio, con revisiones por pares y que cobran elevados costes de publicacion
(1). En 2022 habia 55 revistas que publicaban mas de 2000 articulos cada afio (mas de 300 000 en ese afio) (2).

Muchas de estas mega-revistas mantienen un factor de impacto elevado lo que las hace muy atractivas para
los autores. Se ha creado asi una suerte de dinamica en la que la cantidad desplaza a la calidad. EI afan por
reducir los tiempos de respuesta —y de publicacion— conllevan el riesgo de disminuir el nimero y la calidad de
las evaluaciones de los pares. ;Quién no se encuentra todos los dias en el correo electronico una invitacion
para revisar un articulo o un recordatorio de que el plazo final de revision esta cerca? Una consecuencia es la
dificultad creciente para encontrar revisores, cansados de hacer un trabajo improbo, sin mas recompensa, la
gran mayoria de veces, que el sentido del deber (contribuir a la difusion del conocimiento riguroso), pero que ven
como otros se lucran de ese esfuerzo genuino.

La comunidad cientifica tiene que reflexionar en profundidad sobre qué modelo de difusidn del conocimiento
desea y, también, de la forma en que quiere evaluar el impacto de las publicaciones (3). Valorando solo el nimero
de citas parece, a todas luces, insuficiente. Y, también, como en otros campos lleva aparejado el riesgo de la
corrupcion. El afio pasado (2023) la Web of Science se vio obligada a descatalogar de la lista de revistas con
factor de impacto a una docena de ellas con elevado nimero de autocitas. EI caso mas llamativo ha sido el de
International Journal of Environmental Research and Public Health, que habia publicado en 2022 casi 17 000
articulos.

Junto a estos “gigantes”, en los meses finales del afio se ha afiadido el papel que desempena en las publica-
ciones cientificas la Inteligencia Artificial, a través de herramientas como ChatGPT. Por ejemplo, JAMA Network
ha actualizado su apartado de “Instrucciones para los Autores” sefialando que ninguna de estas herramientas

©Copyright 2024 SENPE y ©Aran Ediciones S.L. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-SA (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/).
[Nutr Hosp 2024;41(1):1-2]
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puede considerarse en la autoria y obligando a los autores a sefialar en que parte del proceso cientifico se han
utilizado en caso de haberlo hecho (4).

A Nutricion Hospitalaria no le queda otro remedio que moverse en este escenario tan cambiante. Seguiremos
apostando por la calidad, también por la publicacion en espafiol —aunque sea compartida con el inglés—, por la
revision por pares, por la trasparencia en el proceso editorial y por el crecimiento ponderado. Huir, como Ulises,
de los cantos de sirena que te acercan peligrosamente a las rocas. Tiempo habra a lo largo del afio que comienza
para compartir con los lectores nuevas propuestas. Desde la Direccion de la revista estaremos atentos a sus
comentarios y sugerencias, asi como a la de los autores. No podria ser de otra manera: sin lectores y sin autores
no existe publicacion.

“Eppur si mouve”. .. Este afio pasado se han publicado 176 articulos en los 6 niimeros ordinarios y 30 en los
2 extraordinarios. La tasa de aceptacion en este afio que acaba es del 48 %. El tiempo medio hasta la primera
decision fue de 18 dias y tiempo hasta publicacion de algo mas de 140 dias. El CitiScore (Factor de impacto de
Scopus, del grupo Elsevier) de este afio subié a 2.0, lo que nos coloca en el puesto 177/309 de las revistas de
Medicina indexadas y en el 90/131 en el ambito de la Enfermeria (“Nursing”). En lo relativo a las publicaciones
en espafol los puestos que ocupa son 39/137 y 2/17, en las mismas categorias. Un indice H de Google de 61
(57 el afo previo) y un factor de Impacto en 2022 de 1,2 (78/88 en el campo de Nutrition & Dietetics). En cuanto
a las contribuciones por pais continta siendo Espafa la fuente principal de articulos, seguidos de México, Brasil y
Chile, ocupando ya el quinto lugar China (21 publicaciones en 2022) y Turquia el octavo lugar (13 publicaciones).

Mas de 270.000 usuarios han visitado la revista segun Google Analytics en 2022 y se han abierto cerca de
400.000 sesiones. Un 20 % de los usuarios proceden de Espafia, un 19 % de México, casi un 6 % de Estados
Unidos.... Leemos con gratitud todos estos datos. Competimos con gigantes, jpero no hemos dejado de mo-
vernos!

Conflicto de interés: los autores declaran no tener conflicto de intereses.

Inteligencia artificial: los autores declaran no haber usado inteligencia artificial (IA) ni ninguna herramienta que use IA para la redaccion del
articulo.

José Manuel Moreno Villares', Gabriel Olveira Fuster?
"Director y 2Subdirector de la revista Nutricion Hospitalaria
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Comparacion del riesgo nutricional alto por tres variantes del puntaje NUTRIC

en pacientes criticos ventilados
High nutritional risk by three variants of NUTRIC score in critically ventilated patients

Dino Moretti', Martin G. Buncuga?, Nicolas S. Rocchetti', Melisa D. Ré', Silvana Gattino’, Rafael A. Giménez®, Sebastian D. Radimak®,
Claudio J. Settecase’, Daniel H. Bagilet'

Unidades de 'Cuidados Intensivos, Soporte Nutricional y °Kinesiologia Critica. Hospital Escuela “Eva Perdn”. Santa Fe, Argentina

Resumen

Introduccion: las variantes del puntaje NUTRIC con o sin biomarcadores inflamatorios, modificada sin interleucina-6 (IL-6) (NUTRICm), con
proteina C reactiva (PCR) en lugar de IL-6, dicotémica (NUTRICpcr1) o en terciles (NUTRICpcr2), se propusieron para evaluar el riesgo nutricional
(RN) en pacientes criticos. Sin embargo, la valoracion del RN alto podria no ser uniforme entre dichos puntajes.

Objetivos: comparar la valoracion del RN alto por NUTRICm y las dos variantes del NUTRICpcr.

Material y métodos: andlisis de una cohorte prospectiva de pacientes ventilados previa al COVID-19. El acuerdo se analizd mediante la prueba de
Kappa y la discriminacion de la mortalidad por regresion logistica. La proporcion de pacientes de RN alto se compar6 con la prugba Chi-cuadrado.

Resultados: se analizaron 550 pacientes. Mediana (RIQ) de edad y APACHE II: 44 (28-58) afios y 17 (12-22) puntos, patologia traumaética predo-

Palabras clave: minante (38,2 %) y mortalidad en Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del 32,5 %. La concordancia fue alta entre NUTRICm y NUTRICpcr1 (Kappa

=0,81) y menor entre NUTRICm y NUTRICpcr2 (Kappa = 0,60). El AUCROC (IC 95 %) del NUTRICm, NUTRICpcr1 y NUTRICpcr2 para discriminar
Evaluacion nutricional. mortalidad fue de 0,695 (0,495-0,591), 0,693 (0,495-0,591) y 0,685 (0,495-0,591), respectivamente. El RN alto mostré diferencias significa-
E‘r’]?g#;cé‘éggirﬂfcssos' tivas entre NUTRICm y NUTRICpcr1 (19,8 % vs. 14,4 %, p 0,0243), y fue mayor entre NUTRICm y NUTRICpcr2 (19,8 vs. 9,8 %, p < 0,0001).
Ventilacion mecanica. Conclusion: las tres variantes del NUTRIC estudiadas discriminan la mortalidad en forma similar. Sin embargo, el NUTRICm, sin biomarcador
Soporte nutricional. inflamatorio, clasifica mas pacientes como de RN alto.
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Abstract

Introduction: variants of the NUTRIC score with or without inflammatory biomarkers, modified without interleukin 6 (IL-6) (NUTRICm), with
C-reactive protein (CRP) instead of IL-6, dichotomous (NUTRICpcr1) or in tertiles (NUTRICpcr2), were proposed to assess nutritional risk (NR) in
critical patients. However, the assessment of the high NR might not be uniform between these scores.

Objectives: to compare the assessment of the high NR by NUTRICm and the two variants of the NUTRICpcr.

Material and methods: analysis of a prospective cohort of patients ventilated prior to COVID-19. Agreement was analyzed using the Kappa test
and mortality discrimination by logistic regression. The proportion of patients with high NR was compared with the Chi-square test.

Results: five hundred and fifty patients were analyzed. Median ((QR) age and APACHE II: 44 (28-58) years and 17 (12-22) points, predominant
traumatic pathology (38.2 %) and Intensive Care Unit (ICU) mortality of 32.5 %. The concordance was high between NUTRICm and NUTRICpcr1
(Kappa = 0.81) and lower between NUTRICm and NUTRICpcr2 (Kappa = 0.60). The AUCROC (95 % Cl) of NUTRICm, NUTRICpcr1 and NUTRI-
Cpcr2 to discriminate mortality was 0.695 (0.495-0.591), 0.693 (0.495-0.591) and 0.685 (0.495-0.591), respectively. The tall NB showed
significant differences between NUTRICm and NUTRICpcr1 (19.8 % vs 14.4 %, p 0.0243), being greater between NUTRICm and NUTRICpcr2

Risk assessment. Critical
illness. Mechanical
ventilation. Nutritional
support. classifies more patients as high nutritional risk.

(19.8vs 9.8 %, p < 0.0001).

INTRODUCCION

Conclusion: the three NUTRIC variants studied discriminate mortality in a similar way. However, the NUTRICm, without an inflammatory biomarker,

MATERIAL Y METODOS

El puntaje NUTRIC fue desarrollado especificamente para valo-
rar el riesgo nutricional (RN) en enfermos criticos, contemplando
dentro de sus variables finales a la interleucina-6 (IL-6) como
biomarcador inflamatorio. En los pacientes considerados de RN
alto por NUTRIC (> 6 puntos), el mayor aporte de calorias y pro-
teinas se asocid a una diminucion de la mortalidad, mientras que
en los de RN bajo no se observo dicha asociacion (1).

El puntaje NUTRIC ha sido validado y utilizado por investiga-
dores independientes en diferentes poblaciones, principalmente
la variante modificada, que omite la IL-6 (NUTRICm) (2,3). Sin
embargo, dicha variante establece el RN alto con un punto de
corte diferente, es decir, > 5 puntos (4).

Por su accesibilidad, se han estudiado dos variantes con proteina
C reactiva (PCR) en lugar de IL-6 como biomarcador inflamatorio
(5,6). La primera variante (NUTRICpcr1) propone un punto de corte
dicotomico de la PCR de 10 mgy/dl, mientras que la segunda variante
(NUTRICpcr2) estratifica la PCR en terciles para realizar el anlisis
(< 68, 68-167 y > 167 mg/dl). Ambas variantes del NUTRICpcr
mostraron resultados similares en comparacion con el NUTRICm. Sin
embargo, la observacion de Olivera y cols. de un mayor porcentaje
de pacientes clasificados de RN alto por el NUTRICpcr2 en compa-
racion con el NUTRICm (34 % vs. 28 %) es inversa a la comunicada
en el estudio del NUTRICper1 (25 % y 34 %, respectivamente) a
pesar de utilizar el mismo punto de corte (> 6 puntos) (5,6). Estas
discrepancias en la valoracion del RN alto podrian implicar conduc-
tas terapéuticas nutricionales diferentes segun la variante utilizada.
Por otra parte, si bien la Sociedad Americana de Nutricion Parenteral
y Enteral/Sociedad de Medicina de Cuidados Criticos (ASPEN/SCCM)
sugirio en su guia del afio 2016 la utilizacion de puntajes para de-
terminar el RN en todos los pacientes al ingreso a la Unidad de Cui-
dados Intensivos (UCI), en su reciente actualizacion del afo 2021
optaron por no mantener la orientacion de las diferentes estrategias
nutricionales tempranas basadas en el RN debido a la ausencia de
evidencia concluyente (7,8).

El siguiente estudio tiene como objetivo comparar la valoracion
del RN alto entre las variantes del puntaje NUTRIC con o sin bio-
marcador inflamatorio en pacientes criticos ventilados.

Este trabajo observacional es un andlisis de una cohorte
prospectiva de pacientes ventilados en el periodo comprendido
entre el 01-09-2015 y el 01-02-2020, de una UCI polivalente
de tercer nivel con 14 camas operativas y capacidad docente,
perteneciente al Hospital Escuela “Eva Perdn”.

Se incluyeron pacientes mayores de 18 afos, ventilados me-
canicamente dentro de las 48 horas del ingreso y que perma-
necieron internados como minimo tres dias en la UCI. Fueron
excluidos del estudio aquellos con datos incompletos.

Se registraron al ingreso los datos demograficos, clinicos y
bioquimicos, asi comotambién puntajes de severidad (APACHEI)
y disfuncion organica (SOFA). Las variantes del puntaje NUTRIC
se construyeron con las siguientes variables obtenidas dentro
de las primeras 24 horas: edad, APACHE II, SOFA, comorbilida-
des, dias en el hospital previos al ingreso a la UCI y PCR. NU-
TRICm: sin biomarcador inflamatorio (4). NUTRICpcr1: con PCR
dicotomica con 10 mg/dl como punto de corte; y NUTRICpcr2:
con PCR en terciles < 68, 68-167,y = 167 mg/dl (5,6). Se con-
siderd RN alto si NUTRICm > 5 o NUTRICpcr1-2 > 6, y RN bajo
si < 4y 5 puntos respectivamente (Anexo 1). Se registraron
dias de estancia y de ventilacion mecanica (VM) y la mortalidad
en la UCI. Dada la naturaleza observacional de este estudio, el
manejo clinico de los pacientes, incluidas las practicas nutri-
cionales, fue determinado por el equipo tratante en base a los
protocolos clinicos operativos en la UCI y no se registraron las
calorias y proteinas aportadas por el soporte nutricional. Este
estudio fue aprobado por el Comité de Docencia e Investigacion
del Hospital Escuela “Eva Peron”.

ANALISIS ESTADISTICO

Las variables continuas se resumen con la media y el des-
vio estandar (DE) o mediana y rango intercuartilico (RIQ) segun
se cumpla o no el supuesto de normalidad. Las variables ca-
tegoricas se miden en frecuencias y porcentajes. Para analizar
las variables respecto al riesgo nutricional, se utilizaron, para las
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categdricas, el test de Chi-cuadrado o test de Fisher, y para las
continuas, el test t de Student y el test de Wilcoxon, segun co-
rresponda. Para analizar el supuesto de normalidad se aplicd el
test de Shapiro-Wilk.

Para determinar la capacidad de predecir mortalidad en
la UCI de los tres puntajes se ajustd un modelo de regresion
logistica univariado utilizando a cada uno de los indicadores
por separado y se estimo el &rea bajo la curva ROC (AUC). La
comparacion de las AUC entre NUTRICm, NUTRICpcr1 y NU-
TRICpcr2 se realizd con la prueba no paramétrica de DelLong.
El acuerdo entre las variantes se identifico mediante la prueba
de Kappa y se utilizo el test de Chi-cuadrado para comparar
las proporciones de pacientes clasificados como RN alto segun
NUTRICm, NUTRICpcr1 y NUTRICpcr2. En todos los test el nivel
de significacion empleado fue de 0,05. Para el procesamiento
de los datos se utilizo el software R.

RESULTADOS

En el periodo de estudio ingresaron 603 pacientes en la UCI
con necesidad de VM, de los cuales 550 fueron analizados
(Fig. 1). La mediana (RIQ) de edad fue de 44 (28-58) afios y el
72 % fueron varones. La patologia de ingreso mas frecuente
fue el trauma (38,2 %), seguida de la infecciosa (27 %). La
mediana (RIQ) de la escala APACHE Il fue de 17 (12-22) puntos
y de la PCR, de 8,3 (1,6-18,4) mg/dl. Los antecedentes mas

frecuentes fueron enfermedades respiratorias (enfermedad
pulmonar obstructiva cronica [EPOC]/asma) y diabetes, con un
17,1 % y 16,9 %, respectivamente. La mediana (RIQ) del pun-
taje NUTRICm, NUTRICpcr1 y NUTRICpcr2 fue 3 (1-4), 3 (2-5) y
3 (1-4), respectivamente. La mortalidad en UCI fue del 32,5 %
(179 de 550).

En la tabla | se comparan las caracteristicas clinicas en
funcion de la clasificacion de RN alto o bajo, segun cada va-
riante del puntaje. En la figura 2 se observan las curvas ROC
para discriminar la mortalidad en UCI de las tres variantes del
puntaje NUTRIC. Se destaca que el area bajo la curva es si-
milar en los tres casos y no muestra diferencias significativas
entre ellas (NUTRICm vs. NUTRICpcr1, p 0.344; NUTRICm vs.
NUTRICpcr2, p 0.1135). Las medidas de eficiencia de cada
variante estudiada con sus respectivos puntos de corte opti-
mos se observan en la tabla |l.

Existe una concordancia excelente (Kappa = 0,81) en-
tre la variante NUTRICm y el NUTRICpcr1, con una coinci-
dencia en la clasificacion del 94,5 %. La concordancia
entre el NUTRICm vy el NUTRICpcr2 fue levemente menor
(Kappa = 0,60), con una coincidencia del 90,0 %. La fre-
cuencia del RN alto entre las variantes del NUTRIC se ob-
serva en la figura 3. La variante NUTRICm clasificd como
de RN alto un 50 % mas de pacientes en comparacion con
el NUTRICpcr2 (108 vs. 54, p < 0,0001). Dentro de los
54 pacientes discordantes, que fueron clasificados como
RN alto por NUTRICm y bajo por NUTRICpcr2, fallecieron 22
(41 %).

Pacientes ingresados en la UCI

2.233

!

Con requerimiento de VM

603 (27 %)

Excluidos
18 internacion en UCI < 72 horas

v

Incluidos

550

!

Fallecidos en la UCI

179 (32 %)

v

© 33 ventilados > 48 horas del ingreso
e 2 datos incompletos

Figura 1.

Grafico de flujo de los pacientes analizados (UCI: Unidad de Cuidados Intensivos; VM: ventilacion mecanica).
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Figura 2.

Curva ROC para predecir mortalidad en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) segun
las tres variantes del puntaje NUTRIC.

Tabla Il. Medidas de eficiencia de las variantes de la escala NUTRIC
para predecir mortalidad

NUTRICm NUTRICpcri NUTRICpcr2
Punto de corte dptimo 3,0 6,1 5,6
Sensibilidad % (IC 95) 73,7 (66,6-80,0) 80,4 (73,8-85,9) 72,1 (64,8-78,5)
Especificidad % (IC 95) 57,4 (52,2-65,5) 48,8 (43,5-54,0) 56,9 (51,6-61,9)
VPP % (IC 95) 45,4 (41,8-49,1) 43,0 (40,0-46,0) 44,5 (40,9-48,2)
VPN % (IC 95) 81,9 (77,7-85,4) 83,8 (79,0-87,6) 80,8 (76,6-84,4)
Area bajo la curva (IC 95) 0,695 (0,649-0,740) 0,693 (0,647-0,738) 0,685 (0,638-0,731)

VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo.

20

RN alto (%)

0,

p=<0.0001
p=0.0264
p=0.0246

RN Nm

RN NPCR1
Prueba

RN NPCR2
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Figura 3.

Frecuencia de riesgo nutricional alto segin NUTRICm, NUTRICpcr1 y NUTRICpcr2
(RN: riesgo nutricional; Nm: NUTRICm; NPCR1: NUTRICpcr1; NPCR2: NUTRICpcr2).



DISCUSION

El hallazgo mas relevante en nuestro estudio de pacientes cri-
ticos ventilados es que las tres variantes estudiadas del puntaje
NUTRIC difieren en la clasificacion del RN alto.

Nuestra cohorte se encuentra dentro de las de mayor niime-
ro de pacientes en relacion con estudios en poblaciones mixtas
(clinicas-quirtrgicas) que utilizaron las variantes en cuestion. La
mortalidad hallada es menor a la de Oliviera y cols., quienes
comunican un 39 % de mortalidad a 28 dias (m: 130, APACHE II;
6 puntos, VM: 60 %) y al 53 % de mortalidad en la UCI (n: 368,
APACHE 1I: 20,7 puntos, VM: 100 %) comunicado por nuestro
estudio previo, si bien el promedio de edad de ambos estudios
es mayor (5,6). Por otra parte, la mortalidad difiere en el caso
de poblaciones seleccionadas. En el estudio de Zhang y cols.
(9), de 140 pacientes neurocriticos (edad promedio: 55,5 afos,
VM: 31 %), la mortalidad es menor (25 %). En el caso de Jeong
y cols. (10), en 482 pacientes sépticos (66 afos, APACHE II;
21 puntos, VM: 60 %), es similar (32 %) y es mayor (44 %) en el
analisis retrospectivo de Mayr y cols. (11) de 114 pacientes ci-
rréticos criticos con edad y severidad similar (61 afios y APACHE:
22 puntos). Sin embargo, todos estos estudios comparan el NU-
TRIC con IL-6 como biomarcador con la variante del NUTRICm.

Es importante remarcar que los pacientes clasificados como
de RN alto tanto por NUTRICm como por NUTRICpcr1 y NUTRI-
Cper2 tuvieron mayor edad, severidad inicial, disfuncion organica
y biomarcadores inflamatorios, asi como también estancias en la
UCI mas prolongadas, mas dias de VM y mayor mortalidad que
aquellos considerados de RN bajo. Estos hallazgos son similares
a los comunicados por Oliveira y cols. con relacion al NUTRICm y
NUTRICpcr2 (6). La mayor mortalidad en el RN alto también fue
demostrada en pacientes criticos ventilados tanto para NUTRICm
como para NUTRICpcr1 (5). Joung y cols. y Mayr y cols. demos-
traron el mismo comportamiento de estos aspectos con respecto
a la comparacion del NUTRIC y NUTRICm (10,11).

En nuestra cohorte, la capacidad de predecir la mortalidad en
la UCI no mostro diferencias significativas entre las tres variantes
estudiadas. En este sentido, nuestro estudio previo hallo resul-
tados similares, aunque con una capacidad de discriminacion
del NUTRICpcr1 levemente superior al NUTRICm (AUC 0,679,
IC: 0,624-0,733; y 0,671, IC: 0,617-0,726, respectivamente)
(5). Por su parte, Jeong y cols., en pacientes con sepsis, informa-
ron un AUC de 0,762 (IC 95 %: 0,718-0,806) para el NUTRIC y
de 0,757 (IC 95 %: 0,713-0,801) para la variante NUTRICm para
discriminar la mortalidad a los 28 dias (10). En el estudio de Mayr
y cols. de los pacientes con enfermedad hepatica avanzada, el
AUC para el valor prondstico del NUTRIC fue de 0,806 y para la
puntuacion NUTRICm, de 0,788 (11).

A su vez, la concordancia hallada entre el NUTRICm y NUTRI-
Cper1 es excelente y levemente inferior en el caso del NUTRICm
y NUTRICpcr2. Olivera y cols. también hallaron una excelente
concordancia entre NUTRICm y NUTRICpcr2 (n = 90; Kappa =
0,88, p < 0,001) (6).

Es de destacar que nuestros datos demuestran una mayor
prevalencia de pacientes clasificados como RN alto con aquella
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variante del puntaje que prescinde del biomarcador inflamatorio
(NUTRICm) con diferencias significativas en comparacion con
aquellas variantes que lo utilizan (NUTRICpcr1 y NUTRICpcr2).
Este comportamiento se ha comunicado también entre la va-
riante modificada y el puntaje original, que utiliza IL-6 como bio-
marcador inflamatorio, ya sea en poblaciones mixtas, como en
el estudio de Eslamian y cols. (12) (RN alto por NUTRICm [54 %]
y NUTRIC [47 %]), como en seleccionadas (Mayr y cols., Zhang
y cols. y Jeong y cols. hallaron RN alto por NUTRICm y NUTRIC
enel 75 %y 65 %, 28.6 %y 15,7 % y 65,56 % y 52,90 %,
respectivamente) (9-11).

Este hecho parece estar mas en relacion con la disminucion arbi-
traria del punto de corte en la clasificacion del RN alto por parte de la
variante modificada (NUTRICm) que con una caracteristica intrinseca
del biomarcador inflamatorio, ya sea IL.-6 0 PCR (NUTRIC, NUTRICper).
Es decir, que la variante del NUTRICm, al modificar el punto de corte
a 5 puntos, logra una mayor sensibilidad a expensas de una menor
especificidad en la determinacion del RN alto.

Partiendo de que el resultado contra el cual se dirimi6 el pun-
to de corte en la mayoria de los estudios fue la mortalidad, los
puntos de corte dptimos hallados en nuestra cohorte para las
variantes con biomarcadores fueron muy similares a los suge-
ridos por Heyland y cols. (1), y en el caso del NUTRICm, mas
bajo que el validado por Raham y cols. (4). Sin embargo, en el
estudio de Mayry cols. (11), la mayor sensibilidad y especificidad
combinadas se encontraron con un valor de corte de > 7 pun-
tos tanto para el NUTRIC como para el NUTRICm. Por su parte,
Jeong y cols. (10) determinaron que el mejor valor de corte para
el NUTRICm fue 6 puntos, con una sensibilidad del 75 % y una
especificidad del 65 %. De Vries y cols. (13) hallaron la mejor
capacidad de discriminacion con un punto de corte NUTRICm
> 4 puntos para la mortalidad a los 28 dias en 475 pacientes
con VM, el cual es cercano al de 3,2 puntos para el NUTRICm
y 3,6 puntos para el NUTRICpcr1 hallado en una poblacion de
ventilados (5). En este sentido, los niveles de puntos de corte
apropiados podrian variar segun varie la gravedad de la enfer-
medad en términos de APACHE II, SOFA y mortalidad, por lo que
se requieren mas investigaciones para definir los mejores puntos
de corte para NUTRIC y sus variantes en diferentes poblaciones.

Olivera y cols. (6) utilizaron una categorizacion distinta de la
PCR dentro del NUTRICpcr2, estratificandola en terciles para
realizar el andlisis (< 68 = 0 puntos, 68-167 =1y > 167 mg/
dl = 2 puntos), dado que los valores de PCR en su estudio osci-
laron entre 3,5y 402,7 mg/dl (0 expresados en otra unidad de
uso frecuente, 35y 4.027 mg/l, respectivamente), modificando
el puntaje de la escala para extenderlo de 0 a 11 puntos, pero
conservando el punto de corte entre RN alto y bajo en 6 puntos.
No obstante, los valores de PCR promedio en dicha cohorte de
112,3 mg/dl (1.123 mg/l) exceden ampliamente a los de nuestro
estudio y lo comunicado en la literatura. Zhang y cols. (14), en
su metaanalisis, describen tres estudios que expresan el valor
de corte dptimo de la PCR para predecir mortalidad en UCI, los
cuales tienen un rango de 100 mg/l a 152 mg/l, es decir, 10-
15,2 mg/dl, cercano al punto de corte de 10 mg/dl usado por
la variante del NUTRICpcr1. Por otra parte, y destacando que
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en nuestra cohorte solo un paciente cambio en el puntaje entre
el NUTRICm y el NUTRICpcr2 por el hecho de tener una PCR de
72 mg/dl, este Gltimo se comporté como un NUTRICm con un
punto de corte de 6 puntos, es decir, con menor sensibilidad para
clasificar el RN alto.

Si tomamos en cuenta las implicancias practicas de nuestro
estudio, es evidente que los pacientes con RN alto por NUTRIC o
sus variantes tienen un mayor riesgo de mortalidad y de duracion
prolongada de la estancia hospitalaria. Sin embargo, en vistas de
la ausencia de datos de estudios controlados aleatorizados que
lo respalden o lo refuten, el punto critico radicaria en la diferente
utilizacion de recursos y mayor costo sanitario (colocacion de
sondas pospildricas, proquinéticos, médulos proteicos, nutricion
parenteral, etc.), sumada a la controversial efectividad (mortali-
dad, dias de VM, infecciones, fuerza muscular, etc.) que acarrea-
ria la conducta desencadenada por la clasificacion de RN alto o
bajo segun el puntaje que se utilice, siendo en nuestra cohorte
el doble de pacientes clasificados de RN alto entre el NUTRICm
y el NUTRICpcr2.

Por (ltimo, dentro de un marco fisiopatologico solido y cohe-
rente para el razonamiento sobre nutricion en pacientes criticos
donde la inflamacion juega un rol central, sumado al hecho de
que la mayoria de los trabajos negativos se realizaron con el
NUTRIC sin biomarcadores (NUTRICm) (15,16), la hipétesis del
beneficio de la terapia nutricional optimizada en los pacientes
de RN alto deberia ser probada en un estudio prospectivo con-
trolado aleatorizado en el cual el RN alto sea determinado por el
NUTRIC con biomarcadores o con un punto de corte especifico
de la poblacion en estudio.

Una limitacién importante de nuestro trabajo es el hecho de ser
un estudio unicéntrico en el cual las intervenciones nutricionales no
se encontraban protocolizadas al momento del estudio y no fueron
registradas, por 1o que no pudo valorarse el impacto de estas sobre
la mortalidad en general y en los distintos subgrupos.

Como conclusion, en pacientes ventilados, las tres variantes
del puntaje NUTRIC discriminan la mortalidad en forma similar. El
NUTRICm, sin biomarcador inflamatorio, clasifica un mayor nu-
mero de pacientes como de RN alto.

ANEXO 1.
Escala NUTRIC
Puntos
Variables
0 1 2 3
Edad (arios) <49 50-74 >75
APACHE Il (puntos) <14 15-19 20-28 >29
SOFA (puntos) <5 6-9 >10
Comorbilidades <1 >2
Dias previos al ingreso a UCI 0 >1
PCR1 (mg/dl) <10 >10
PCR2 (mg/dl) <68 68-167 > 167
Bajo riesgo Alto riesgo

NUTRICm 0-4 NUTRICm 5-9
NUTRICpcr 0-5 NUTRICpcr 6-10
NUTRICpcr2 0-5 NUTRICpcr2 6-11

APACHE II: Acute Physiology and Chronic Health Evaluation Il; NUTRIC: Nutrition Risk in the Critically Ill; NUTRICm: Nutrition Risk in the Critically lll modificado,
NUTRICpcr: Nutrition Risk in the Critically Ill-PCR; SOFA: Sepsis Related Organ Failure Assessment; PCR: proteina C reactiva; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.
Moretti D, Bagilet DH, Buncuga M, Settecase CJ, Quaglino MB, Quintana R. Study of two variants of nutritional risk score “NUTRIC” in ventilated critical patients. Nutr
Hosp 2014,29(1):166-72. Oliveira ML, Heyland DK, Silva FM, Rabito El, Rosa M, Tarnowski MDS, et al. Complementarity of modified NUTRIC score with or without
C-reactive protein and subjective global assessment in predicting mortality in critically ill patients. Rev Bras Ter Intensiva 2019,31.490-6.
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Abstract

Introduction: during COVID-19 pandemic, international societies released guidelines and recommendations for patients requiring nutritional
support according to previous similar respiratory diseases.

Objectives: the aim of the study was to evaluate the nutritional support provided by enteral nutrition (EN) in patients with COVID-19 infection,
identify if the recommendations from international societies were met and their impact on mortality rate.

Methods: a cohort study was conducted on adult patients with COVID-19 admitted to a tertiary hospital. Demographic, clinical, biochemical, and
nutritional variables were obtained. A random-effect parametric survival-time model was performed to quantify the risk of death for each variable,
and the Hausman test was used to confirm the model.

Results: two hundred and twenty-nine patients were enrolled. The delivered energy was > 80 % of adequacy in the first two days, as suggested
by international guidelines (11.7 + 4.9 kcal/kg); however, an adequacy rate less than 60 % was achieved on day 14 (25.4 + 7.4 kcal/kg). The
protein adequacy was > 75 % on the first days of infusion (1.3 + 0.3 g/kg); however, the infusion was < 50 % (1.5 + 0.4 g/kg) after being extu-

Keywords: bated. Age, sex, and nutritional risk were related to higher mortality in patients with EN, whereas the infused energy and protein, the percentage
COVID-19. Nutritional of protein adequacy, arginine, and n-3 PUFA were associated with lower mortality.

therapy. Enteral nutrition Conclusion: achieving at least 80 % of the energy and protein requirements, as well as n-3 PUFA and arginine supplementation could be asso-
infusion. Mortality risk. ciated with lower mortality in COVID-19 patients. More studies are needed to confirm the role of these nutrients on the mortality rate.
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Resumen

Introduccion: durante la pandemia de COVID-19, las sociedades internacionales publicaron guias y recomendaciones para pacientes que
requieren apoyo nutricional basandose en lo previamente recomendado en enfermedades respiratorias similares.

Obijetivos: evaluar el soporte nutricional con nutricion enteral (NE) en pacientes con COVID-19 e identificar el cumplimiento de las recomenda-
ciones hechas por las sociedades internacionales y su impacto en la tasa de mortalidad.

Métodos: estudio de cohorte en adultos con COVID-19 ingresados en un hospital de tercer nivel. Se registraron variables demograficas, clinicas,
bioquimicas y nutricionales. Se realizd un modelo de supervivencia de efectos aleatorios para cuantificar el riesgo de muerte para cada variable
y la prueba de Hausman para confirmar el modelo.

Resultados: se incluyeron 229 pacientes. La energia administrada fue > 80 % de adecuacion en los dos primeros dias (11,7 + 4,9 kcal/kg);
sin embargo, fue < 60 % el dia 14 (25,4 + 7,4 kcal/kg). La adecuacion de proteinas fue > 75 % en los primeros dias de infusion (1,3 + 0,3
g/kg), pero < 50 % (1,5 + 0,4 g/kg) después de ser extubado. La edad, el sexo y el riesgo nutricional se relacionaron con mayor mortalidad,
mientras que la energia y proteina infundidas, el porcentaje de adecuacion proteica, la arginina y el contenido de &cidos grasos poliinsaturados
(AGPI) n-3 se asociaron con menor mortalidad.

Conclusion: aunque se necesitan mas estudios para confirmarlo, alcanzar al menos el 80 % de los requerimientos energeéticos y proteicos, asi

mortalidad. como la suplementacion de férmulas con AGPI n-3 y arginina, podria asociarse con menor mortalidad en pacientes con COVID-19.

INTRODUCTION

Restrictions resulting from the COVID-19 pandemic have
challenged the world to live in a new reality. In contrast to other
European countries where the main concern was to take care of
the elderly population, in America, the main concern was people
with comorbidities such as obesity, diabetes, and hypertension.
Especially early-onset diabetes and obesity increase the risk of
hospitalization, Intensive Care Unit (ICU) admission, and intuba-
tion (1). The interdisciplinary approach to treating these patients
has changed due to the high risk of infection. In the case of nutri-
tional therapy, the guidelines recommend the minimum possible
contact, and all the nutritional information was obtained from the
patient’s family, nurses and physicians (2,3).

As in other parts of the world, the first months were uncertain
in terms of medical and nutritional treatment. However, thanks
to the publications of other researchers and the experiences of
medical teams, the first international guidelines were released to
improve clinical practice. Most patients with severe COVID-19
required intubation and therefore, enteral nutrition (EN) was pro-
vided. It is essential to highlight that all guidelines established
that although nutritional requirements should not be entirely ful-
filled at the beginning, they should be met after the first week of
nutritional intervention.

In the acute phase, the recommendation is to start with a pre-
scription of 15-20 kcal/kg actual body weight (ABW), which may
represent around 70 % of the energy requirements, and after the
fourth day in the ICU, it should be increased to 25-30 kcal/kg
ABW in patients who have normal body mass index (BMI) and
11-14 kcal/kg ABW in patients who live with obesity; if BMI
is greater than 50 kg/m?, 22-25 kcal/kg of ideal body weight
(IBW) can be used. Protein intake must be 1.2-2.0 g/kg ABW
unless BMI is greater than 50 kg/m?, which is when 2.0-2.5 of
IBW must be used (2,4,5). Furthermore, the importance of hav-
ing an adequate infusion of calories to improve the outcomes
of hospitalized patients is highly recognized (6). The specific
macro and micronutrients infused through the nutritional sup-
port or drugs (propofol or intravenous fluids) can impact the
patient outcome.

Many of these recommendations were released during data
collection. Thus, it was of interest to investigate if the prescrip-
tions of nutritional support given by EN were adequate. The op-
timal amount was defined as 80 % of the 24-hour calorie target
throughout a patient’s hospital stay (7,8), following the recom-
mendations of the international guidelines for treating a critically
ill patient. Our hypothesis proposes that even if energy prescrip-
tion could be optimum according to international guidelines, the
infusion of it could be deficient due to the lack of follow-up by
the nutritional team and that better adequation could lead to
lower mortality risk. Therefore, this study aimed to provide an
overview of the nutritional support given by EN and identify if it
reaches the dietary recommendations provided by the interna-
tional societies. Additionally, a secondary aim was to determine
if any specific nutrients may impact the mortality in hospitalized
patients with COVID-19 at a third referral hospital.

MATERIAL AND METHODS

We performed a cohort study involving adult patients with
COVID-19 who were admitted to a third referral hospital (April-
June 2020). This period was chosen for two reasons. First, it
was just at this time that the first recommendations for the nu-
tritional management of patients with COVID-19 came out, and
even with the personnel restrictions, we attempted to evaluate
the effectiveness of the response to the health emergency in this
area. Second, it was the first trimester after the hospital was
converted into an exclusive COVID-19 treatment centre. This
study was conducted according to the guidelines laid down in
the Declaration of Helsinki and all procedures involving humans
were approved by the Institutional Review Board.

The nutritional risk was assessed using the Nutrition Risk
Screening (NRS) 2002 (11,12) score during the first 24 hours
of hospital admission. The NUTRIC score was recorded only for
those who entered the critical areas (13). Regarding anthropo-
metric variables, during the admission triage, the height and
weight of all patients were measured by a medical doctor if their
condition allowed it; otherwise, the weight referred by the patient

[Nutr Hosp 2024:41(1):11-18]
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or family member was recorded. In consequence, the calcula-
tion of nutritional requirements and adequacy were set with ideal
weight (2,4,5,14).

The biochemical parameters and the clinical data record-
ed were comorbidities, gastrointestinal symptoms related to
COVID-19 (dysgeusia, diarrhea, nausea, and vomiting), the se-
verity of disease (from computerized tomography), the National
Early Warning Score (NEWS) (which is a screening tool) (15,16),
the length of stay (LOS) in hospital, invasive mechanical ven-
tilation (MV), and mortality. Additionally, for those in the critical
areas, the Sequential Organ Failure Assessment Score (17) and
Acute Physiology and Chronic Health Evaluation (18) score were
assessed. For those who had MV, the Yale Swallow Protocol (19)
and a volume-viscosity swallow test (V-VST) (20) were performed
after extubation.

The dietetic variables included feeding at admission. For
those who required EN, the prescription and infusion of EN (in-
cluding total and by kg of IBW) were recorded as follows: days
0 (day of colocation of enteral access using nasogastric tube
feeding [NGT] or gastrostomy), 1, 2, 3, 7, 12, and 14 and when
post-extubated (P-E) (only those who required EN due to failing
all consistencies in the V-VST). The registration of prescription
and infusion was performed during the first 24 hours. The type
of formula (polymeric, specialized [different formulas modified in
their composition to have specific nutrients that include specific
nutrients as -3 poly unsaturated fatty acids or PUFA, arginine,
fiber, low in specific electrolytes, or semi-elemental formula] or
protein module) and specific nutrients derived from them (such
as n-3 PUFA, arginine, fiber, vitamins, and minerals) were noted.
We also accounted for the infusion of intravenous solutions that
provide energy (such as propofol and glucose solutions of 5 %
and 50 %) while considering them as non-nutritional calories
(NNC) to determine the cumulative caloric and protein balance
and nutritional adequacy according to the international guide-
lines (2,21).

STATISTICAL ANALYSIS

The descriptive analysis was performed using central tendency
measures and the type of distribution of each variable with the
help of the Kolmogorov-Smirnov normality test. To identify group
differences according to their type of feeding, for the quantitative
variables Mann-Whitney’s or t-tests for independent samples were
performed, while for qualitative variables, the Chi-squared test was
used with a significance value set as < 0.05. Subsequently, re-
gressions were performed for longitudinal data for random effects
of the protein and energy intake administered to patients. This was
done to identify significant differences between the participants
who died during their hospital stay and those who left home while
considering the time from the day of their admission to the hospital
until their discharge. Likewise, the biochemical variables were re-
lated to caloric consumption, particularly those calories that did not
come from food (NNC), to identify those that could modify the out-
comes of hospital stay time, MV time, and death of the participants
using a significance value < 0.05. Finally, based on the previous
results, a random-effects analysis of the parametric survival-time
model was used to identify and quantify the risk of each variable
for dying, and the Hausman test was used to confirm the model.

RESULTS

Atotal of 835 patients were screened. At hospital admission, the
oral route was the most recurrent prescription (71 %); however,
the most severe patients stayed fasting (29 %) to be stabilized or
intubated as soon as possible. Out of the admitted patients, only
229 were followed, as they required nutritional support with EN
(27.6 %). They had an average MV duration of 13.1 + 9.8 days,
57.6 % died, and 106 were discharged from the hospital (Fig. 1).
Table | shows the demographic characteristics of these patients
compared to those who maintained oral food intake.

Hospital admission: 835 patients
Clinical, anthropometric and biochemical parameters
-Screening tools

Excluded:606
Oral feeding

Included: 229 patients with enteral nutrition (EN)
-Follow up of prescription and administration EN
-Biochemical parameters
-For those extubated: Dysphagia V-VST test and evaluation of
food reintroduction or EN

|

Discharged 106 patients

Decease: 123 patients

Figure 1.

[Nutr Hosp 2024;41(1):11-18]
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Table I. Baseline characteristics of patients
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Characteristic Oral food intake Enteral nutrition PvEle
n = 606 n =229
Age 52.8 +£13.7 49.9 +11.89 0.003
Ideal weight 63.09 + 20.6 62.69 + 8.19 0.689
Length of stay 7.04 +51 19.84 +13.1 < 0.001
Frequency (%) Frequency (%)

Over 65 years 126 (20.8) 28 (12.2) 0.004
Male 382 (63.0) 164 (71.6) 0.020
Obesity 248 (40.9) 127 (65.5) 0.001
Type 2 diabetes 178 (29.4) 58 (25.3) 0.247
Dyslipidemia 27 (4.5) 12 (5.2) 0.632
Hypertension 190 (31.4) 58 (25.3) 0.089
Respiratory diseases 8(3.0) 3(1.3 0172
Chronic kidney disease 33(5.4) 3(1.3 0.009
Autoimmune disease 24 (4.0) 11 (4.8) 0.588

Patients are divided into those who feed orally and those who require enteral nutrition. t-tests for independent samples were used for quantitative variables, while Chi-

squared was used for qualitative variables. The significant p-value was set at < 0.05

A total of 75.7 % of patients were admitted with nutritional
risk, with a reduction in food intake in the week before hospital-
ization of 66.8 = 25.5 % of the usual intake. When comparing
the NRS-2002 score obtained at admission (3 [IQR 2-4]) and
when entering critical areas due to the need for MV (3 [IQR 4-6]),
a significant difference was found (p < 0.001). Regarding gas-
trointestinal symptoms related to COVID-19, 10 % had vomiting,
20 % had diarrhea, 10 % had nausea, and 10 % had dysgeu-
sia. Only vomiting was associated with a decreased food intake
(R-0.144; p < 0.001).

Patients had the following anthropometric measurements: the
height was 1.65 + 0.138 m, current weight was 81.5 + 16.9 kg,
and BMI was 29.4 (26.6-33.2) kg/m?. The most relevant bio-
chemical indicators were the following: 3.52 + 0.46 mg/dl albu-
min; 174.5 + 93.2 mg/dl glucose; 1.12 + 0.51 mg/d! creatinine;
167.4 + 81.1 mg/dl triglycerides; 20.2 + 9.6 mg/dl PCR; 969.2
+ 869.5 ng/ml ferritin; 21.7 + 8.27 ng/ml vitamin D; and 2.22
+ 2.04 mmol/l lactate.

The access route for the infusion of EN was the NGT or gas-
trostomy even in those with MV, with continuous infusion for
24 hours. The most commonly prescribed type of formula was
a polymeric formula (56.0 %), followed by a specialized formula
(41.1 %). Finally, only a few were prescribed an exclusive protein
module (2.9 %). Of the patients who required a P-E swallowing
test, 20 % continued with EN, 67 % were prescribed an oral diet,
and 13 % fasted with only an IV glucose solution.

On the first two days, energy infusion achieved more than
80 % adequacy (11.7 + 4.9 kcal/kg); however, on day 14, the
adequacy rate was less than 60 % (25.4 + 7.4 kcal/kg and when
P-E 26.8 + 6.1 kcal/kg). As for protein, it was possible to have
an infusion greater than 75 % on the first days of enteral feeding

infusion (1.3 + 0.3 g/kg); however, after being P-E, the infusion
did not reach more than 50 % (1.5 = 0.4 g/kg).

The energy intake of NNC oscillated around 400 kcal per day,
which corresponded to 89 % on the first day and decreased in
percentage by increasing the contribution through EN to 40 % of
the total energy on average in the following days (Fig. 2A). This is
also reflected in the macronutrient proportions since, on the first
days, the infusion of lipids represented about 70% of energy con-
sumption; however, on day 14, the proportion of macronutrients
changed to 43.7 + 30.9 % for carbohydrates, 17.6 + 11.3 % for
protein, and 32.2 + 23 % for lipids (Fig. 2B). Only patients who
received specialized formulas received n-3 PUFA and arginine
within their nutritional content. The average infused n-3 PUFA
and arginine during the first 15 days was 1.72 g (IQR: 0.8-4.0)
and 6.77 g (IQR: 2.75-11.9), respectively. Additionally, the con-
tribution of other micronutrients was recorded, which confirmed
that the recommended daily doses were reached. Table Il shows
these nutrients along the days and the biochemical parameters
showing differences in all time groups.

Linear regression models by random effects were used to find
associations of specific variables, obtaining the following results:
the days of LOS in the hospital and days of MV increased with
each calorie infused (LOS: coefficient 0.002, 95 % CI: 0.001 to
0.004, and p < 0.001; MV: coefficient 0.001, 95 % CI: 0001 to
0.002, and p < 0.001) and with the administration of propofol
(ml) (LOS: coefficient 0.04, 95 % CI: 0.01 to 0.072; MV: coef-
ficient 0.03, 95 % CI: 0.01 to 0.05, and p = 0.003). An asso-
ciation was found between increased triglycerides and calories
infused (coefficient 0.07, 95 % Cl: 0.04 t0 0.10, and p < 0.001),
between CRP reduction and calories infused (coefficient -0.005,
95 % Cl: -0.007 to -0.003, and p < 0.001), and between in-
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creasing GRP and propofol infusion (coefficient 0.13, 95 % ClI: were infused energy (kcal/kg) (HR: 0.97; 95 % CI: 0.96 to 0.98),
0.06 to 0.20, and p < 0.001). The variables studied in patients infused protein (g/kg) (HR: 0.68; 95 % Cl: 0.50 to 0.93), the per-
with EN that were related to higher mortality were found to be centage of protein adequacy (HR: 0.63; 95 % Cl: 0.42 to 0.94),
age (HR: 1.07; 95 % Cl: 1.05 to 1.09), sex (HR: 1.63; 95 % ClI: and the contribution of specific nutrients like arginine (HR 0.93;
1.07 to 2.48), and nutritional risk (HR: 1.32; 95 % Cl: 1.03 to 95 % Cl: 0.91 to 0.96) and n-3 PUFA (HR 0.77; 95 % Cl: 0.71
1.70). On the other hand, those associated with lower mortality to 0.84) (Fig. 3).
A B
Average of consumed calories Average of consumed calories
125- M Carbohydrates
<+ NNC 1004 £ Protein
100+ ¥ NC g Lipids
= = 804
£ 75 &
2 & 60
S so 8
] 8 40
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20
o =) - N ™ /7 ~ ’7 ~ '7 < ';I w 0
< T 4
Diays with EN Days with EN
Figure 2.

Average of consumed total calories. Post-E: post-extubated; NNC: non nutritional calories; NC: nutritional calories. A. Average of consumed calories from different sources.
Represents the amount of calories subjects consumed from nutritional support (NC) and other sources such as propofol and glucose (NNC). Random-effects multi-way ANOVA. B.
Macronutrient proportion of total energy infused. Represents the percentage of carbohydrates, protein and lipids from the total energy intake. Random-effects multi-way ANOVA.

Table Il. Changes throughout time in nutrient consumption and biochemical parameters

Day 0 Day 1 Day 2 Day 3 Day 7 Day 12 Day 14 P-E
Variable | Mean +SD | Mean + SD | Mean +SD | Mean +SD | Mean +SD | Mean +SD | Mean+SD | Mean+SD | p
n =196 n=217 n=215 n =205 n=161 n=103 n=285 n=20
Argining 034+145 | 041+£150 | 045+160 | 058+195 1.71+4.07 1.71+4.67 1.69+4.9 158+4.22 | 0.00*
Glutamine 0.018+015 | 0.09+080 | 010+0.75 | 0.08+067 | 049+220 | 0.25+1.82 0+- 0+- 0.01*
-3 PUFA 015+049 | 033+085 | 042+120 | 041+1.04 1.08+2.26 1.25+227 1.27 247 1.20+256 | 0.00%
Fiber 030+1.32 | 0.69=+231 0.72+216 | 057 +1.71 154 +4.19 20+46 1.73+3.86 1.20+256 | 0.00*
Selenium 118+177 194+194 | 2072+£205 | 229+212 3B7+424 | 444+470 | 388+489 | 49.0+384 | 0.00°
Zinc 2.33+348 41+426 458+502 | 4.80+4.41 7.33+868 | 898+947 | 7.73+9.30 10.6+8.05 | 0.00*

Vitamin C 4767 +755 | 780+853 84.3+96.0 91.0+£930 | 161.4+1935 | 1744+£1969 | 153.7+204.6 | 18891712 | 0.00*
Vitamin E 11.06+239 | 17.7+313 | 1939+380 | 182+327 375718 419+652 369+644 | 436+646 | 0.00°
Vitamin A 160.6 £209.0 | 338.8+318.7 | 393.0+398.9 | 4156 +364.3 | 571.7 +611.7 | 657.6 +661.0 | 564.9+699.1 | 810.8 +665.5 | 0.00*
Biochemical parameters

BUN 229+135 | 26.3+157 283+185 | 296+193 | 373+254 | 374+286 | 347x246 | 308+247 | 0.00*
Creatinine 114 £0.64 163 +129 1.65+1.53 1.63 £1.60 1.45+1.46 147 £1.60 1.38+1.33 114+137 | 0.01*
Glucose 1406+64.8 | 1335+451 | 1389+561 | 1301+£449 | 1463+574 | 1463564 | 139.0+£536 | 1192+367 | 032
TG 266.4 +160.4 | 3224 +166.8 | 375.0+£1859 | 427.1+229.8 | 433.8+208.1 | 39592068 | 391.3+248.2 | 280.2+142.7 | 0.00*
CRP 2271082 | 233+966 | 2141115 | 199+£113 105+858 | 685+596 | 715+810 | 7.08+252 | 0.00"

n-3 PUFA: n-3 poly unsaturated fatty acids; BUN: blood urine nitrogen;, TG: triglycerides; CRP: C reactive protein; P-E: post-extubation, SD: standard deviation. ANOVA
analysis was performed. *The significant p-value was set at < 0.05

[Nutr Hosp 2024;41(1):11-18]



16

A. Flores-Ldpez et al.

DISCUSSION

Healthcare providers had to create new strategies to give
adequate attention to COVID-19 patients. In the field of nutri-
tion, one of the biggest challenges was the incapacity of weight
measurement due to the gravity of their condition or the access
restriction to the areas. Demographic and clinical characteristics
were similar to those previously reported in the literature, show-
ing that age, being male, comorbidities, and nutritional status are
important risk factors of mortality (9,22-24).

Other studies have demonstrated the great utility of the
NRS-2002 score identifying the nutritional risk in patients with
COVID-19 (25,26). For the majority of our patients, the nutritional
risk relied on the reduction of food intake; as we showed, due to
the disease symptoms and the high oxygen requirements, in ad-
dition to the metabolic stress and the increment of the nutritional
requirements caused by pneumonia associated with COVID-19.
For those who were on MV, the NUTRIC score was recorded;
however, this tool showed no patient with nutritional risk. This
could be because this is a tool that underestimates the risk when
it is used in young people, patients with just one organ failure, or
those with few comorbidities (27).

Additionally, it was found that on day 14 and after patients
were P-E, the percentage of infusion and the adequacy de-
creased by up to half. Even if that was not the purpose of this
study, a possible explanation is that the first 15 days were, in our
experience, when patients were still metabolically unstable, with
more vasopressor requirements forcing the healthcare providers
to reduce to a minimum or stop the infusion without prior notice.
As reported in other publications, 20 % of our patients had P-E
dysphagia and had to continue with EN (28-30). Some logistic
problems could have been involved in the delay of infusion, such
as the time of colocation of another NGT or collocating a long-
term access as gastrostomy, resulting in a delay of up to three
days, something that was probably partially solved considering
that after the V-VST test, 13 % of patients were prescribed with

Association with death in patients who receive
enteral nutrition
: p-value
Protein adequancy (%){—————— —i 0.026
Energy adequancy (%) —_— — 0.147
Protein (g/kg)] +——o— — 0.017
Energy (Kcal/Kg) ol 0.001
Omega-3 (mg) —o— <0.001
Glutamine (mg) |—0—| 0.387
Arginine (mg) o <0.001
NRS-2002 f— . 0.024
Sex — —— 0.022
Age (years) o <0.001
AN AN E R TN Figure 3.
Hazard Ratio Association with death in patients who received enteral nutrition.
Random-effects parametric survival-time model.

at least glucose intravenous (IV) solutions. Strengthening com-
munication strategies to achieve the administration of EN and
fulfil full nutrient requirements in all patients is essential.

In a more detailed analysis of the EN, it was found that NNC
supplies an important percentage of the total energy, with propo-
fol being the primary source. This was also reflected in the mac-
ronutrient distribution during the reported days. During the initial
days, the lipid infusion (mainly supplied by propofol) represented
70 % of the total energy until day 14, when the macronutrient
proportion was better proportioned. This was similar to what
Dickerson et al. reported, who evaluated different clinical trials
in which patients required the infusion of propofol and nutrition-
al support. They found that propofol infusion can provide about
356 kcal of total energy-infused, which contributes 24 % of the
energy infused (31). Some studies reported an association be-
tween propofol infusion (made with soy lipids; 100 mg/ml) and
triglycerides in patients with and without COVID-19 (32,33). In
our study, no correlation was identified between high triglycerides
levels and propofol infusion but with the total energy infusion;
additionally, we found an increment of CRP with the propofol in-
fusion. Moreover, it was found that protein intake, arginine, and
n-3PUFA reduce the mortality risk.

Concerning n-3 PUFA, this reduction in the mortality risk re-
minds us of the importance of trying to keep the n-6:1-3 PUFA
ratio low to avoid promoting an inflammatory state (34). Around
23 % of COVID-19 patients present thromboembolism compli-
cations (35) and arachidonic acid (n-6 PUFA) promotes one of
the pathways for platelet activation through the production of
prostaglandins type 2 and thromboxanes type 2, which con-
tributes to the pathogenesis of thrombosis (36). The n-3 PUFA
benefits are associated with the fact that this fatty acid com-
petes for the same enzyme that metabolizes the n-6 PUFA into
arachidonic acid; moreover, when -3 PUFA is metabolized, it
is a former of specialized pro-resolving mediators such as re-
solvins, protectins, and maresins (37). Doaei S et al. found that
1 g of n-3 PUFA supplemented in critically ill patients’ EN had
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a greater survival rate and better biochemical parameters and
kidney function (38).

Equally important, arginine has been highly researched due to
its immune properties. It works as a precursor of macrophages,
and some studies have reported that supplementation could im-
prove the response of T and Th lymphocytes. L-arginine is the
substrate for nitric oxide formation, which plays a role in the im-
provement of endothelial activity, the same endothelial activity
that has been shown to decrease in COVID-19 patients (39). One
study found that plasma L-arginine levels were reduced in hospi-
talized COVID-19 patients compared to asymptomatic adults and
that there was an inversely proportional correlation with disease
severity. In an RCT where they supplemented 1.66 g L-arginine
orally twice a day in patients hospitalized for severe COVID-19,
it was found that supplemented patients decreased LOS and the
need for MV compared to the placebo group. These results were
confirmed after adjusting for possible confounding variables (40).

This work demonstrated that nutrition plays an essential role
in the comprehensive management of patients and can positively
impact COVID-19 patient outcomes. The inclusion of dieticians
and nutrition professionals in multidisciplinary treatment teams
should be contemplated. There remain areas of opportunity
for improving nutritional support, and specifically, EN achieves
greater effectiveness. Furthermore, this study reaffirmed that
achieving at least 80 % of the energy and protein requirements,
as well as n-3 PUFA and arginine supplementation, could be as-
sociated with lower mortality in COVID-19 patients.

We recognize the limitations of our study, mainly derived from
the restrictions imposed on and reduction of nutrition personnel
in the first months of the pandemic to avoid more contagion.
As a result, the nutritional care process could not be thoroughly
carried out, so several aspects were not documented in the first
months of the pandemic, which can be explored in subsequent
studies.
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Resumen

Introduccion: el rendimiento académico esta influenciado por numerosos factores, algunos de indole personal y otros contextuales, que, ademas,
poseen una estrecha relacion con la salud de los estudiantes. Por ello, el objetivo del estudio fue analizar la relacion e influencia de los habitos
de vida, diversos indicadores de salud fisica y psicosocial, y variables sociodemograficas sobre dicho rendimiento.

Método: el estudio se llevo a cabo sobre una muestra de 761 estudiantes (14,51 + 1,63 afios) de 25 centros educativos de una region del
norte de Espana. Se valoro el rendimiento académico, asi como la calidad de vida relacionada con la salud, la autoestima, la adherencia a la
dieta mediterranea, las horas de suefio nocturno, el nivel de actividad fisica, el entorno para la practica de dicha actividad fisica, la participacion
en actividades deportivas extraescolares, el consumo maximo de oxigeno, el indice de masa corporal y diversos factores sociodemogréficos.

Resultados: ser chico, tener origen migrante y poseer un nivel socioeconémico bajo/medio, una capacidad cardiorrespiratoria en zona de

riesgo, una menor adherencia a la dieta mediterranea e indices mas bajos de calidad de vida relacionada con la salud resultaron asociarse a un

menor rendimiento académico, llegando a explicar hasta el 14 % de su varianza segun el andlisis de regresion. Igualmente, los adolescentes

con mayor autoestima, menor indice de masa corporal, las chicas, aguellos que residian en un entorno favorable para la practica fisica, los

que realizaban actividad fisica extraescolar y los que presentaban mayor nimero de horas de suefio nocturno, mostraron mayores indices de
Palabras clave: rendimiento académico.

Rendimiento académico. Conclusiones: las intervenciones dirigidas a combatir el fracaso escolar deberian tener en cuenta los factores asociados citados, haciendo
Bienestar. Habitos de vida.  especial hincapié en los grupos mas vulnerables como los chicos, aquellos con menor nivel socioeconomico y los que siguen unos habitos de
Salud. Adolescente. vida no saludables.
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Abstract

Introduction: academic performance is influenced by numerous factors, some personal and others contextual in nature, which also have a close
relationship with the health of students. Therefore, the aim of this study was to analyze the relationship and influence of lifestyle habits, various
physical and psychosocial health indicators, and sociodemographic variables on academic performance.

Method: the study was carried out on a sample of 761 students (14.51 + 1.63 years old) from 25 educational centers in a region of northermn
Spain. Academic performance was assessed, as well as health-related quality of life, self-esteem, adherence to the Mediterranean diet, hours
of nocturnal sleep, level of physical activity, environment for the practice of physical activity, participation in extra-curricular sports activities,
maximum oxygen consumption, body mass index, and various sociodemographic factors.

Results: being male, having immigrant origins, as well as having a low/medium socioeconomic level, a cardiorespiratory capacity in the risk zone,
lower adherence to the Mediterranean diet, and lower health-related quality of life indices were associated with lower academic performance,
explaining up to 14 % of its variance according to the regression analysis. Likewise, adolescents with higher self-esteem, lower body mass index,
females, those who lived in a favorable environment for physical activity practice, engaged in extra-curricular physical activity, and had a higher
number of hours of nocturnal sleep showed higher levels of academic performance.

Conclusions: interventions aimed at combating academic failure should take into account the aforementioned associated factors, with special
emphasis on the most vulnerable groups such as males, those with lower socioeconomic status, and those who follow unhealthy lifestyle habits.

INTRODUCCION

El rendimiento académico (RA) se define como el nivel de logro
alcanzado por el alumnado en funcién de las metas y objetivos
establecidos por los centros educativos, determinados general-
mente a través de calificaciones procedentes de pruebas estan-
darizadas (1). En relacion con el mismo, segun el tltimo informe
PISA (2), el alumnado espafol presentd los peores resultados
de las Ultimas dos décadas en ciencias y matematicas, situan-
dose por debajo de la media de la OCDE. Otro de los motivos
de preocupacion mas relevantes del sistema educativo espafiol
asociados a dicho rendimiento es el abandono escolar tempra-
no, siendo las tasas de mujeres y hombres que no finalizan la
Educacion Secundaria Obligatoria (ESO) del 20,2 % y 11,6 %,
respectivamente (3).

No obstante, es necesario precisar que el RA es un aspec-
to multidimensional influenciado por multitud de factores, tanto
individuales como contextuales (4). Factores sociodemograficos
como el nivel educativo familiar o los recursos disponibles han
demostrado asociarse directamente con el desempefo acadé-
mico (5). Ademas, la literatura ha definido una amplia variedad
de determinantes vinculados de indole individual (género, edad,
nacionalidad, situacion sociofamiliar, etc.), relacionados con la
experiencia académica (conocimientos previos, rendimiento an-
terior, etc.), asi como con cuestiones de caracter educativo y me-
todoldgico (método de ensefianza, tipo de evaluacion, estrategias
de aprendizaje, etc.) (6,7).

Por otro lado, los habitos de vida también parecen mantener
relacion con el RA'y la salud cognitiva. En este sentido, la prac-
tica de actividad fisica (AF) se ha asociado en diversos estudios
con un mejor comportamiento en el aula y un mayor RA en dreas
como las matematicas o los idiomas (8), demostrando ademas
tener un efecto positivo en las funciones ejecutivas (9). De igual
modo, unos correctos habitos de suefio y alimentacion también
parecen tener un impacto positivo en dicho RA (10,11).

En cuanto a la conexion entre el RA 'y el estado de salud, son
numerosos los estudios que han demostrado la vinculacion del
primero con diferentes componentes de la salud fisica y psico-
social. Concretamente, la literatura confirma la asociacion entre

el indice de masa corporal (IMC) y el RA (12), sosteniendo que
la obesidad genera un deterioro en las funciones cognitivas (13).
Igualmente, la salud mental y la calidad de vida percibida tam-
bién parecen relacionare con el desempefio académico a través
de diferentes determinantes como el ambiente escolar o el bien-
estar general (14,15).

Dada la citada asociacion entre el RA y la salud, el conoci-
miento de aquellos factores interrelacionados con ambas podria
aportar informacion relevante para la promocion de la salud
entre los escolares y, por ende, para la prevencion del fracaso
escolar. Para ello, el presente estudio tiene por objetivo exami-
nar el RA en una muestra representativa de adolescentes, ana-
lizando la influencia de un amplio espectro de indicadores de
salud tanto fisica como psicosocial, habitos de vida y factores
sociodemograficos, pudiendo establecer una diversa y completa
panoramica de factores asociados al mismo. Con este objetivo
en mente, ademas del RA, se valord el nivel de AF, las horas de
suefio nocturno, la adherencia a la dieta mediterranea (DM), el
IMC, el consumo méximo de oxigeno (VO,max), la calidad de vida
relacionada con la salud (CVRS), la autoestima, la satisfaccion
corporal y diversos factores sociodemograficos.

METODO

DISENO DEL ESTUDIO Y PARTICIPANTES

Se propone un estudio transversal con una muestra de adoles-
centes de primero y cuarto curso de ESO de los centros educati-
vos de La Rioja, una region al norte de Espafa. Para la seleccion
de la muestra se realizd un muestreo por conglomerados mo-
noetapico, considerando como unidades de muestreo las aulas
correspondientes a los citados cursos. Para calcular la repre-
sentatividad en ambos cursos y teniendo en cuenta la poblacion
(3470 escolares en 1° de ESO y 2548 en 4° de ESQ), se esta-
blecié un intervalo de confianza del 95 %, un nivel de precision
del 5 % y una proporcion de la poblacion del 50 %. Valorando
estos parametros, la representatividad se alcanzaba con 346 y
334 estudiantes de primero y cuarto curso, respectivamente.
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Considerando que la media de alumnos por aula era de 25 en
ambos casos, y estimando una participacion del 60 %, se ajus-
taron en correspondencia las cifras expuestas, seleccionando de
forma aleatoria 23 aulas de primer curso y 22 de cuarto. Se
invitd a participar en el estudio a todos los alumnos de las aulas
seleccionadas y, dado que la tasa de aceptacion fue del 82 % y
que dos cuestionarios fueron eliminados del analisis por no cum-
plir con los requerimientos, la muestra final estuvo formada por
761 adolescentes de 45 aulas de 25 centros educativos, perte-
neciendo 383 de ellos al primer curso y 378 al cuarto curso. Sus
edades se comprendieron entre los 12 y los 17 afios (14,51 +
1,63 afos), siendo un 50,3 % chicos y un 49,7 % chicas. Asi-
mismo, el tipo de localidad (urbana o rural) se determind en base
al nimero de habitantes de las localidades en las que se encon-
traba el centro educativo, considerando aquellas con menos de
5000 habitantes como municipios rurales (16). De este modo,
el 85,4 % de la muestra estaba representada por alumnado de
localidades urbanas y el 14,6 % de localidades rurales.

PROCEDIMIENTO

De forma previa al inicio del estudio, se solicitd el consentimien-
to informado por escrito de los padres o tutores legales de los
participantes. Asimismo, la colaboracion de los adolescentes en la
investigacion tuvo un caracter voluntario y consentido verbalmen-
te. Por otro lado, se respetaron en todo momento los fundamentos
éticos de la Declaracion de Helsinki, obteniendo ademéas de forma
previa la aprobacion del proyecto por el Comité Etico de Investiga-
cion competente, con referencia CEICLAR Pl. 280.

En cuanto al trabajo de campo, fue realizado por un equipo
integrado por tres profesionales del ambito educativo especifi-
camente formados en las técnicas de recogida de datos utili-
zadas. Considerando el nimero de participantes en cada aula,
un minimo de dos miembros del personal de investigacion se
desplazd a los centros educativos en la fecha y hora establecidas
previamente con el equipo directivo. La recogida de datos se rea-
lizd durante las horas lectivas, contando siempre con el acom-
pafiamiento de personal del centro. En todos los casos se siguid
el mismo protocolo, iniciandose con la realizacion de los cuestio-
narios autocumplimentados para posteriormente tomar las me-
didas antropométricas y realizar la prueba de aptitud fisica. Esta
recoleccion de datos se llevd a cabo entre los meses de enero y
junio de 2018, prestando especial atencidn en alterar lo menos
posible el ritmo diario de los centros escolares, de modo que a
la mayoria de los centros se acudié un solo dia, exceptuando a
aquellos en los que por haber mas de un aula seleccionada hubo
que asistir en mas ocasiones para poder completar el proceso,
siempre contando con el visto bueno de la direccion.

VARIABLES

El RA fue valorado a través de las calificaciones proporcio-
nadas por la Consejeria de Educacion del Gobierno de La Rioja.
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De forma previa a la solicitud de dichas calificaciones a la Con-
sejeria, las familias de los estudiantes participantes en la investi-
gacion consintieron de forma expresa la cesion de dichos datos.
En este sentido, esta condicion fue autorizada en el 90 % de
dichos participantes. El RA se cuantificd determinando la nota
media obtenida en el curso en que se llevé a cabo el estudio. Los
resultados se categorizaron en terciles: bajo, medio, alto.

La CVRS se estimé con el cuestionario KIDSCREEN-27, vali-
dado en adolescentes espafioles (17). El mismo esta compuesto
por 27 items de tipo Likert que se agrupan en cinco dimensiones:
bienestar fisico, bienestar psicoldgico, autonomia y relacion con
los padres, entorno escolar, y apoyo social y pares. La puntuacion
se obtuvo siguiendo las instrucciones marcadas por los autores
del cuestionario, siendo los valores mas altos 10s que correspon-
den con una percepcion de calidad de vida mas positiva.

Para la evaluacion de la autoestima se utilizd la escala de Ro-
senberg, validada en adolescentes esparioles (18). Este instrumento
valora el grado de satisfaccion de una persona hacia si misma a
través de diez items, cuyas respuestas varian del uno al cuatro. La
puntuacion final se comprende entre diez y cuarenta, de manera que
los valores mas altos estan relacionados con una mayor autogstima.

La satisfaccion con la imagen corporal se valord a través del
método descrito por Stunkard y Stellar, validado en la poblacién
espariola (19). Para ello, se utilizan nueve siluetas de figuras fe-
meninas y masculinas que muestran una progresion hacia una
apariencia mas robusta, correspondiéndose con valores de IMC
que van desde los 17 kg/m? hasta los 33 kg/m?. Los partici-
pantes debian seleccionar dos siluetas: aquella con la que se
identificaban y aquella que les gustaria tener. De esta manera, se
calculd la diferencia entre ambas, agrupando a los adolescentes
en “conformes” (valores entre -2 y 2) o “disconformes” (todos los
valores fuera de este rango) con su imagen corporal.

La adherencia a la dieta mediterranea se analizé con el cues-
tionario KIDMED (20). EI instrumento consta de dieciséis items
de respuesta dicotdmica (si 0 no) relacionados con el consu-
mo de alimentos vinculados a un patron dietético mediterraneo.
La puntuacion general esta comprendida entre menos cuatro y
doce, siendo los valores mas altos los que indican una mayor
adherencia a la DM.

La estimacion del nivel de AF se realizd con el cuestionario
Physical Activity Questionnaire for Adolescents, validado en ado-
lescentes espafioles (21). Este instrumento valora la AF realizada
durante los Ultimos siete dias a través de nueve items. La pun-
tuacion final se comprende entre uno y cinco, siendo las mas
altas las que representan un mayor nivel de realizacion de AF.
Ademas, también se incluy una pregunta asociada a la practica
de actividad deportiva extraescolar.

El entorno para la realizacion de la AF se analizé a través del
cuestionario ambiental ALPHA validado en una poblacion es-
pafiola (22). Este cuestionario estd compuesto por diez items
vinculados a la percepcion de los factores del entorno cercano
(aproximadamente, 1,5 km a la redonda de la vivienda) que pue-
den influir en la realizacion de AF. Los resultados registrados se
categorizaron en funcion de la mediana, obteniendo dos posibles
entornos: favorable o desfavorable.
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En cuanto a los datos sociodemograficos, los participantes in-
formaron de su sexo, fecha de nacimiento y nacionalidad (nacido
en Espafia o en otro pais). Para la evaluacion del nivel socioeco-
nomico (NSE) se utilizé el Family Affluence Scale (FAS ll), formado
por cuatro preguntas vinculadas a la posesion familiar de bienes
materiales (23). La puntuacion final se comprende entre cero y
nueve, y se categoriza de la siguiente manera: bajo (< 2), medio
(3-5) 0 alto (> 6). Para el tratamiento de los datos, se agruparon
los adolescentes que informaron un NSE bajo (1,8 %) y medio
(28 %), debido al bajo porcentaje de los primeros.

Ademas, con el objetivo de detectar y excluir del andlisis
aquellos cuestionarios realizados de modo aleatorio, deshonesto
0 pseudoaleatorio, se utilizd la Escala Oviedo de Infrecuencia de
Respuesta (INF-0V) (24), instrumento compuesto por preguntas
de respuesta elemental y de tipo dicotomico (si 0 no). Se intro-
dujeron seis items de forma intercalada a lo largo del cuestio-
nario (por ejemplo, “¢Has visto alguna vez a nifios jugar en el
parque?”). Los participantes con mas de una respuesta contraria
a la Idgica fueron excluidos del andlisis. Concretamente, dos su-
jetos se vieron afectados por esta circunstancia.

La evaluacion de la capacidad cardiorrespiratoria (CCR) se
realizd con el test de ida y vuelta de 20 metros (25). En esta
prueba se delimitan dos lineas trasversales a una distancia
de 20 metros que indican el inicio y el final del recorrido, de
modo que los participantes deben mantener un ritmo de carrera
acorde a una sefial actstica que establece el tiempo disponible
para recorrer dicha distancia de forma sucesiva. La velocidad
inicial de carrera es 8,5 km/h, aumentando en 0,5 km/h cada
minuto. La prueba finaliza cuando los participantes se detienen
0 no completan el recorrido al ritmo marcado en dos ocasiones
consecutivas. A partir de los resultados obtenidos, se calculd
el VO,max mediante la formula estipulada por el autor de la
prueba (VO,max (ml/kg/min) = 31,025 + (3,328 * Velocidad)
- (3,248 * edad) + [ (0,1536 * Velocidad) * edad). Siguiendo
los estandares de referencia Fitnessgram en funcion del sexo y
edad (26), se clasifico a los participantes en la zona saludable o
de riesgo de la CCR.

La medicion de la altura y el peso se realizd a través de un
tallimetro Holtain® (Holtain Ltd., Dyfed, Reino Unido) con una pre-
cision de un milimetro, y de una balanza SECA® (713, Hamburgo,
Alemania) con una precision de 0,1 kg, respectivamente. Para la
evaluacion de ambas variables se siguid el protocolo establecido
por la Sociedad Internacional para al Avance de la Cineantropo-
metria (ISAK) (27). Una vez calculado el IMC con la formula (IMC
= peso (kg)/altura? (m)), se calcularon las puntuaciones Z con el
software informatico Anthro Puls®, categorizando a los escola-
res en funcion de las referencias establecidas por la OMS para
nifos y nifias entre 5y 19 afios (28): peso normal, sobrepeso u
obesidad.

ANALISIS ESTADISTICO

Las variables cuantitativas se representan en funcion de sus
medias y desviaciones tipicas, mientras que las variables cualita-
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tivas segun sus frecuencias. Se estudiaron la normalidad y la ho-
mocedasticidad de los datos con la prueba de Kolmogorov-Smir-
nov y la de Levene, respectivamente. El contraste de medias
se realizd con la prueba ANOVA para variables con distribucion
normal y la H de Kruskal-Wallis para aquellas con distribucion no
normal. Por su parte, se utilizo el test del chi-cuadrado de Pear-
son para el andlisis de asociacion entre las variables cualitativas.

A fin de identificar las variables asociadas al RA se desarro-
l6 un modelo de regresion lineal mdiltiple utilizando el método
de eliminacion hacia atras. Las variables incluidas en el modelo
fueron: sexo, nacionalidad, nivel socioeconémico, entorno para la
realizacion de AF, actividad deportiva extraescolar, CVRS, horas
de suefio nocturno, adherencia a la DM, nivel de actividad fisica,
CCR e IMC. El andlisis estadistico se realizd mediante el progra-
ma IBM-SPSS® en su version 25 para Windows. La significacion
estadistica se establecié en p < 0,05.

RESULTADOS

Dado que la tasa de aceptacion fue del 82 % y que dos cues-
tionarios fueron invalidados y eliminados del andlisis por no cum-
plir con los requerimientos definidos por la escala INF-OV (24),
la muestra final estuvo formada por 761 adolescentes. La tabla |
muestra los valores de adherencia a la DM, horas de suefio
nocturno, actividad fisica, IMC y VO,max de los adolescentes en
funcion del RA. EI andlisis reveld que la adherencia a la DM y
las horas de suefio nocturno eran significativamente superiores
en los adolescentes con mayor desempefio académico, no ha-
llandose diferencias en cuanto a la AF. Ademas, aquellos con
un mejor RA reportaron menores valores de IMC y mayores de
VO,max, siendo superiores las tasas de sobrepeso/obesidad y
CCR en zona de riesgo por parte de los adolescentes en el tercil
mas bajo (31,4 % y 31,4 %) en comparacion con los del tercil
mas alto (22,3 % y 13,8 %).

La tabla Il recoge los resultados de la autoestima, la CVRS y
la satisfaccion corporal en funcion del RA. Los adolescentes con
mayor RA presentaron valores significativamente superiores en
las dos primeras, asi como en todas las dimensiones de la CVRS,
con la excepcion de “bienestar fisico” y “amigos y apoyo social”,
donde no existieron diferencias.

La tabla Ill recoge el andlisis de diversos factores de carac-
ter sociodemografico en funcion del RA. Se encontrd que dicho
rendimiento fue mas bajo por parte de los migrantes, los chicos,
aquellos con sobrepeso/obesidad, con un NSE bajo/medio y con
residencia en entornos desfavorables para la realizacion de AF,
asi como en los que no realizaban actividades deportivas ex-
traescolares.

Finalmente, en la tabla IV se presenta el modelo de regresion
lineal mudltiple en relacion al RA. Los resultados determinaron
que ser chico, tener origen migrante, poseer un NSE bajo/medio,
estar en zona de riesgo de la CCR, tener menor adherencia a la
DMy menores indices de CVRS, se asociaron con un menor RA,
llegando a explicar hasta un 14 % de la varianza del mismo.
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Tabla I. Caracteristicas de la muestra en funcién del rendimiento académico
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Rendimiento académico

Bajo Medio Alto Valor p
n =245 n=215 n =224
Adherencia a la dieta mediterranea 7,07 +2,3 7,30 £2,12 7,8+2,79 0,002
Actividad fisica 2,61+0,64 2,59 + 0,61 2,67 0,59 0,430
Horas de suefio nocturno 8,29 + 0,94 8,35+0,9 8,46 + 0,89 0,037
indice de masa corporal 21,563 + 3,57 20,92 +2,99 20,33 +2,88 0,002
Cantidad méxima de oxigeno consumida (VO,max) 43,82 + 6,98 43,82 + 6,67 45,85 + 6,38 0,002

n: numero de adolescentes. Las variables se expresan en funcion de su media + desviacion tipica. Las diferencias estadisticas se analizaron a través de la prueba
ANOVA para variables con distribucion normal y la H de Kruskal-Wallis para aquellas con distribucion no normal. El nivel de significancia se establece enp < 0,05.

Tabla Il. Bienestar psicosocial en funcién del rendimiento académico

Rendimiento académico

Bajo Medio Alto Valor p
n =245 n=215 n =224
Calidad de vida relacionada con la salud 24591 + 35,11 248,63 + 30,24 259,72 + 311 < 0,001
Bienestar fisico 45,30 + 9,43 45,33 + 8,05 46,78 + 8,36 0,139
Bienestar psicologico 49,86 + 9,53 49,58 + 8,8 51,85 + 9,45 0,017
Entorno educativo 46,95 + 9,35 49,15 + 8,45 54,12 + 8,66 < 0,001
Autonomia y padres 50,62 + 9,43 50,71 £7,92 52,37 + 8,29 0,028
Amigos y apoyo social 53,17 = 10,06 53,85 + 8,44 54,59 + 8,71 0,359
Autoestima 31,84 + 5,27 32,57 + 4,59 34,28 + 4,39 < 0,001
o '('f‘fi“jgic)hos 346 30,8 34,6
Satisfaccion corporal Safisfechas 0,675
(n=289) 36,7 319 314

n: nimero de adolescentes. La variable satisfaccion corporal se expresa en funcion de su frecuencia en %. El resto de variables se expresan en funcion de su media +

desviacion tipica. La diferencia estadistica en la variable de satisfaccion corporal se realizo mediante el test del chi-cuadrado de Pearson. Las diferencias estadisticas

en el resto de variables se analizaron a través de la prueba ANOVA para variables con distribucion normal y la H de Kruskal-Wallis para aquellas con distribucion no

normal. Nivel de significacion: p < 0,05.

Tabla Ill. Relacidon entre los factores sociodemograficos y el rendimiento académico

Rendimiento académico

Bajo Medio Alto Valor p
n % n % n %
Chicos 141 41,6 96 28,3 102 30,1
Sexo , 0,008
Chicas 104 30,1 119 34,5 122 35,4
o Autdctonos 175 31,2 186 33,2 200 35,7
Nacionalidad - < 0,001
Migrantes 70 56,9 29 23,6 24 19,56
) ) o Bajo/Medio 95 49,2 49 25,4 49 254
Nivel socioeconomico < 0,001
Alto 150 30,5 166 33,8 175 35,6
o o » Desfavorable 129 38,9 111 33,4 92 27,7
Entorno de préactica de actividad fisica 0,024
Favorable 116 33 104 29,5 132 37,5
. , Si 160 33,1 152 31,4 172 35,5
Actividad deportiva 0,024
No 85 42,5 63 31,5 52 26

n: ndmero de adolescentes. Las variables se expresan en funcion de su frecuencia en %. Las diferencias estadisticas entre los grupos estudiados han sido analizadas
mediante el test del chi-cuadrado de Pearson. Nivel de significacion: p < 0,05.
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Tabla IV. Factores asociados al rendimiento académico
Rendimiento académico
B DE Valor p R?
Sexo (chico) -0,359 0,105 0,001
Nacionalidad (migrante) -0,735 0,142 < 0,001
Nivel socioeconémico (bajo/medio) -0,302 0,121 0,013 0444
Calidad de vida relacionada con la salud 0,005 0,002 0,003 ]
Adherencia a la dieta mediterranea 0,082 0,026 0,002
Capacidad cardiorrespiratoria (zona de riesgo) -0,389 0,126 0,002

B: coeficiente de regresion no estandarizado; DE: desviacion error; Valor p: nivel de significacion; R2: coeficiente de determinacion. Modelo de regresion lineal miltiple
utilizando el método de eliminacion hacia atras. Las variables incluidas en el modelo fueron: sexo, nacionalidad, nivel socioecondmico, entorno para la realizacion
de actividad fisica, actividad deportiva extraescolar, calidad de vida relacionada con la salud, horas de suefio nocturno, adherencia a la dieta mediterranea, nivel de

actividad fisica, capacidad cardiorrespiratoria e indice de masa corporal.

DISCUSION

Los resultados obtenidos mostraron asociaciones entre el RA
y diversos indicadores de salud fisica y psicosocial, habitos de
vida y variables sociodemograficas, pudiendo establecerse una
serie de factores asociados al RA. El sexo fue uno de ellos, sien-
do los chicos los que reflejaron un menor RA. En este sentido,
las chicas parecen tener una mejor adaptacion y satisfaccion
escolar junto a un mayor control de los impulsos asociados a los
problemas de conducta, lo que podria influir de forma directa en
dicho rendimiento (29). Ademas, entre los factores mediadores
del logro académico de los adolescentes destacan las mayores
expectativas de futuro por parte de estas y la sensibilidad mas
acusada por parte de los chicos a los cambios socioeconémicos
familiares (30).

De igual modo, la nacionalidad también se asocio con el RA,
siendo los adolescentes de origen migrante los que mostraron
mayor probabilidad de tener un menor RA. Aspectos relaciona-
dos con la percepcion de disonancia cultural entre el hogar y el
centro educativo, el sentimiento de discriminacion o el proce-
S0 de aculturacion podrian explicar este hecho (31). Del mismo
modo, el contexto familiar, las expectativas o el nivel socioeco-
nomico de las familias migrantes también tienen un efecto rele-
vante para comprender el desempefio académico de este grupo
de poblacion (32).

Por otro lado, aquellos con un NSE bajo/medio presentaron
un menor rendimiento, asociandose en el andlisis de regresion.
En este sentido, la probabilidad de tener un alto RA parece ser
menor en aquellos estudiantes con bajo NSE debido principal-
mente a la falta de disponibilidad de recursos materiales y Utiles
escolares (33). Ademas, estudios previos han confirmado que un
mayor NSE se asocia positivamente a diferentes aspectos del
funcionamiento neuronal y cognitivo (34), evidenciando un mejor
desemperfio en las pruebas neurocognitivas vinculadas al control

inhibitorio, la comprension verbal y la memoria de trabajo (35).
De igual modo, otros factores que mostraron asociacion con el
RA en nuestro estudio, como el entorno de practica de AF o la
practica de actividades deportivas extraescolares, también po-
drian estar vinculados al citado NSE.

Otro factor asociado al RA fue la CVRS, siendo los adolescentes
con indices mas altos los que presentaron mayor RA. Ademas,
estos resultados también se dieron en las dimensiones vincula-
das al “bienestar psicoldgico”, “entorno educativo” y “autonomia
y padres”, no encontrando diferencias en el “bienestar fisico” y
los “amigos y apoyo social”. El ambiente escolar, la relacion con
la familia y la propia autonomia se han relacionado con un mejor
desempefio académico (15), mientras que aquellos estudiantes
con peor salud psicosocial parecen tener mayores probabilida-
des de presentar una trayectoria académica de riesgo (36). De
las citadas dimensiones, los resultados fueron especialmente
relevantes en relacion con el entorno escolar, como no podia ser
de otro modo. Asi, la convivencia escolar parece ser clave, donde
factores como la victimizacion, la indisciplina o la apatia docente
parecen ejercer un efecto negativo en el RA de los alumnos (37).
Ademas, la autoestima también resultd mayor en los estudiantes
con mejores resultados. En este sentido, cuando los niveles de
autoestima son altos, el nivel de ansiedad ante los examenes
parece disminuir (38), teniendo un efecto indirecto, mediado por
la inteligencia, sobre el rendimiento escolar (39).

Del mismo modo, la capacidad cardiorrespiratoria fue menor
en los adolescentes con un desempefio académico mas bajo,
asociandose el hecho de estar en zona de riesgo cardiorrespi-
ratorio con un menor RA. En este sentido, la mejora progresiva
de la CCR en adolescentes se ha vinculado con una variabilidad
positiva en aspectos como la lectura o las matematicas (40).
Igualmente, existen evidencias de que una mayor CCR se aso-
cia positivamente a aspectos cognitivos y académicos asociados
a las habilidades de planificacion, la resolucion de problemas
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y la flexibilidad cognitiva (41). Sin embargo, no se hallaron di-
ferencias en relacion con la practica de AF, cuestion que podria
deberse a la inconsistencia en la asociacion entre dicha AF y el
RA en funcién del instrumento empleado para evaluar la prime-
ra (42), tendiendo las medidas autoinformadas a sobrestimar el
nivel de actividad en comparacion con la acelerometria (43). Sin
embargo, al estudiar los factores asociados a la CCR en zona
de riesgo, los andlisis de regresion simple determinaron asocia-
ciones significativas con el nivel de AF (B = 0,951; t: 14,69;
p < 0,001; R?=0,13) e IMC (B = -0,64; t. -6,49; p < 0,001,
R?=0,10). En este sentido, tal y como apuntan estudios previos,
la CCR podria tener un papel mediador en la asociacion de am-
bas variables con el RA (44,45).

Por dltimo, en cuanto a los habitos de vida, la adherencia a
la DM fue mayor por parte de los adolescentes que tenian un
RA mas alto, confirmandose su asociacion en el estudio de re-
gresion. La asociacion entre ambas variables parece ser clara
independientemente del IMC de los adolescentes (46). Ademas,
un mayor arraigo a los patrones alimenticios mediterraneos ha
evidenciado mejoras en aspectos clave como la organizacion, el
pensamiento critico, los habitos de estudio o la autorregulacion
(10), donde el consumo de frutas y verduras parece tener un
efecto beneficioso sobre la funcion cognitiva, tanto sobre la me-
moria como sobre la prevencion de su deterioro (47).

Ademas de los factores asociados al RA descritos anterior-
mente, el RA presentd asociaciones con otras variables sociode-
mogradficas, indicadores relacionados con la salud fisica y habitos
de vida. De este modo, la prevalencia de sobrepeso u obesidad
fue mayor entre los adolescentes que presentaron un desempe-
flo académico mas bajo, cuestion que podria justificarse debido
a una peor experiencia escolar por parte de estos (48). Asimis-
mo, parece existir un debilitamiento de las funciones ejecutivas
con el exceso de peso corporal, siendo el estilo de vida un factor
mediador clave en esta relacion (49). En este sentido, tener obe-
sidad o adiposidad alta se ha vinculado con un rendimiento mas
bajo, tanto de forma individual como en combinacién con habitos
dietéticos poco saludables o con un tiempo reducido de ejercicio
(50). Por otro lado, aquellos que participaban en actividades de-
portivas extraescolares y residian en entornos favorables para la
realizacion de AF presentaron un mejor rendimiento. En este sen-
tido, la practica deportiva ha demostrado aportar beneficios en el
aprendizaje a través de mejoras en dreas como las matematicas
o los idiomas (8). Ademas, existe evidencia cientifica de que dife-
rentes aspectos relacionados con el vecindario como el contacto
con zonas verdes (51), la disponibilidad de instalaciones recreati-
vas 0 una mayor percepcion de seguridad (52) estan igualmente
vinculados a un mayor rendimiento escolar. Por Ultimo, respecto
a los habitos de vida, el nimero de horas de suefio nocturno fue
menor en los adolescentes con un desempefio académico mas
bajo, algo que podria deberse a la asociacion entre los patrones
de suefio irregulares y un ritmo circadiano retrasado, y que po-
dria derivar en un menor rendimiento académico (11).

Una de las principales fortalezas del estudio es la obtencion de
una muestra representativa de adolescentes que permitio valorar
las asociaciones entre el RA y diferentes indicadores de salud,
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habitos de vida y variables sociodemograficas. No obstante, el
estudio no se encuentra exento de limitaciones, ya que la uti-
lizacion de cuestionarios esta sujeto a la propia subjetividad de
los participantes, por lo que el empleo de herramientas objetivas
como acelerdmetros o registros de dieta podria considerarse
como prospectiva. En esta linea, la obtencion de datos prove-
nientes de agentes sociales proximos a los participantes, como
la familia, los docentes o los pares podrian ser de gran utilidad
para complementar los resultados obtenidos. No obstante, los
instrumentos utilizados en el estudio han demostrado una alta
fiabilidad y validez en estudios anteriores con poblaciones simila-
res. Por otro lado, aunque la valoracion del RA se obtuvo de ma-
nera objetiva, no se pudo disponer de la evaluacion académica
de las diferentes materias, lo que hubiera aportado una informa-
cion mas detallada sobre las relaciones estudiadas. Por Ultimo,
el disefo trasversal del trabajo no permite revelar la causalidad
de los resultados, por lo que la realizacion de investigaciones
de caracter longitudinal podria complementar las conclusiones
obtenidas.

CONCLUSION

Ser chico, tener origen migrante y poseer un nivel socioecono-
mico bajo/medio, una capacidad cardiorrespiratoria en zona de
riesgo, una menor adherencia a la dieta mediterranea e indices
mas hajos de calidad de vida relacionada con la salud resultaron
asociarse a un menor rendimiento académico, llegando a expli-
car hasta el 14 % de su varianza segun el andlisis de regresion.
Igualmente, los adolescentes con mayor autoestima, menor in-
dice de masa corporal, las chicas y aquellos que residian en un
entorno favorable para la practica fisica, realizaban actividad fisi-
ca extraescolar y presentaban mayor nimero de horas de suefio
nocturno mostraron mayores indices de rendimiento académico.
Las asociaciones encontradas con el RA ponen de manifiesto la
necesidad de contemplar las intervenciones en el fracaso escolar
desde un punto de vista global, prestando especial atencion al
nivel socioecondmico, a los chicos y a los habitos de vida.
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Abstract

Objective: to analyze the relationship of the similarity of planetary health diet and habitual diet with the practice of physical activity on the
academic performance of adolescent high school students by gender.

Method: 877 adolescents were evaluated. The diet is reviewed through the 24-hour reminder. Physical activity was classified according to type
of activity, frequency, duration, and intensity using the APALQ questionnaire. The caloric intake of adolescents was compared with the proposal
of the EAT-LANCET commission, and the relationship between physical activity and diet with academic performance was again established.

Results: Mexican adolescents do not comply with the proposal of a planetary health diet. No relationship was found between physical activity
and academic performance. On the other hand, animal proteins rich in fats are consumed doubly according to the recommendation; these and
whole grains, both are inversely related to better academic performance.

Keywords: Conclusions: Mexican adolescents are far from consuming a planetary health diet. Physical activity was not related to academic performance, but
Adolescents. Exercise. there is an inverse relationship between fat-rich animal proteins and whole grains in relation to subjects that contribute to academic performance,
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Sustainable food. the academic performance of adolescents.
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Resumen

Objetivo: analizar la relacion de la similitud entre la dieta de salud planetaria y la dieta habitual con la practica de actividad fisica sobre el
rendimiento académico en adolescentes estudiantes de secundaria por género.

Método: se evaluaron 877 adolescentes. La dieta se revisd a través del recordatorio de 24 horas. Se clasific la actividad fisica segun el tipo de
actividad, frecuencia, duracion e intensidad con el cuestionario APALQ. Se compard la ingesta caldrica de los adolescentes con la propuesta por
la comision EAT-LANCET y se establecieron relaciones entre la actividad fisica y la dieta con el rendimiento académico.

Resultados: los adolescentes mexicanos no cumplen con la propuesta de una dieta de salud planetaria. No se encontrd relacion entre la
actividad fisica y el rendimiento académico. Por otro lado, las proteinas animales ricas en grasas se consumen doblemente de acuerdo con la
recomendacion; estas y 1os cereales integrales, ambos se relacionan inversamente con un mejor rendimiento académico.

Conclusiones: los adolescentes mexicanos estan lejos de consumir una dieta planetaria saludable. La actividad fisica no se relacion6 con el
rendimiento académico, pero si existe una relacion inversa entre las proteinas animales ricas en grasas y los cereales integrales con relacion a
materias que contribuyen con el rendimiento académico, lo que sugiere que una alimentacion saludable como la propuesta de la dieta planetaria

alimentaria.

INTRODUCTION

The agenda for sustainable development represents the larg-
est initiative in history, where all countries and governments
make an effort to contribute to the emerging problems of the
planet (1). Among these problems are food and climate change,
which have become topics of increasing interest and concern for
society and the scientific community (2). As the population grows
and natural resources decline, it is essential to address the im-
pact of food consumption patterns on the environment.

In response to this situation, the heath planetary diet has
emerged, which aims to address the challenges of human nutri-
tion and environmental sustainability. This diet proposes a daily
consumption of 2500 kcal for adults, where the intake of sugars,
fats, and processed foods is minimized while balancing foods
of animal and plant origin. Legumes are the primary source of
protein in this diet to significantly reduce the number of deaths
caused by inadequate diets worldwide and to be environmentally
sustainable to prevent the collapse of the natural world (3).

On one hand, Mexico and the United States are among the
countries with the highest rates of obesity and overweight in the
world (4), particularly among the young people in Mexico (5).
Globally, it is estimated that 81 % of students between 11 and
17 years of age do not meet the minimum recommendations for
physical activity (6).

On the other hand, there is a concerning situation of low aca-
demic performance in Latin American schools since, according
to the results obtained in the Program for International Student
Assessment (PISA) exam, only 1 % of students achieved out-
standing performance in reading, mathematics, and science (7).
Given this panorama, the school environment presents an ideal
setting for implementing comprehensive strategies to address
these issues jointly.

Various research studies have linked physical activity and ac-
ademic performance (8), as well as nutrition and its implications
on school performance (9). These studies indicate that schools
are an ideal medium for reinforcing food education and address-
ing this need, given that eating habits worldwide and current
diets do not meet the criteria for physical health in adolescents,
as mentioned by Marshall et al. (2024), Montero et al. (2017),
Boushey et al. (2020) (10-12) and UNICEF, where it is mentioned

[Nutr Hosp 2024;41(1):28-37]

podria tener impacto sobre la sostenibilidad ambiental e impactar favorablemente en el rendimiento académico de los adolescentes.

that at least 1 in 3 boys and girls under the age of five years in
the world are undernourished or overweight (13). Moreover, only
one in three young children follow a diet that meets the minimum
criteria for dietary diversity (14) and, globally, adolescents are the
group that mostly fails to engage in moderate to intense physical
activity for at least 60 minutes per day, thus not meeting the
physical activity recommendations (6).

Regular physical activity and a proper diet are associated
with a natural reduction in obesity and a decreased risk of
cardiometabolic diseases (15,16). However, controlling dietary
habits is complex because they are influenced by various fac-
tors, such as place of origin, social and physical environment,
culture, relationships, socioeconomic status, food availability,
age, and gender (17).

On the other hand, physical activity has been studied for its
effects on the health of the central nervous system at all stages
of life (18). During the early stages of life, the brain changes
both structure and function (19). In this regard, regular physical
activity is effective in increasing the cognitive capacity of stu-
dents (20). Studies have shown that acute physical activity has
a positive effect on attention, while longitudinal physical activity
programs have a positive impact on executive functions and ac-
ademic performance (21).

Furthermore, the quality of the diet can influence the cognitive
capacity and academic performance of adolescent students. For
instance, the intake of foods high in sugar is associated with diffi-
culty concentrating, poor memory, and impaired reasoning, while
foods with a low glycemic index and sufficient supply of ome-
ga-6:3 fatty acids and amino acids are related to better memory
and reduced cognitive decline (22,23).

Indeed, adolescence is an ideal stage to teach food educa-
tion along with promoting healthy lifestyles. Educating school
students about the importance of a balanced and sustainable
diet and how regular physical activity is connected to good
academic performance will help shape healthy citizens ready
to face global challenges. Therefore, this research had two
main objectives: first, to compare the habitual diet with the
planetary diet, and second, to correlate the habitual diet with
the practice of physical activity and academic performance in
adolescents from northern Mexico, analyzing the data based
on gender differences.
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METHODS

A quantitative study with a cross-sectional-descriptive design
was carried out and approved by the Faculty of Physical Culture
Sciences scientific committee under folio 03032022-031. All
students gave their consent for voluntary participation, while the
parents or guardians signed the informed consent letter. The pro-
cedures and measurements were carried out under the ethical
guidelines of the Helsinki Treaty (24).

SAMPLE SELECTION

A total of 877 students, aged between 12 and 15 years (13.4
+ 0.4 years), belonging to the first, second, and third grades of
three high schools located in the south, center, and north of Chi-
huahua, Mexico, participated in this research. Exclusion criteria
were established as those students with difficulties who, due to
some pathological condition or disability, could not perform regular
physical activities or answer the questionnaires, which were on a
diet, used controlled medication or were not enrolled in secondary
sports school, invalid data and that did not comply with all the
evaluations, obtaining a final sample of 525 adolescent students.

PROCEDURE AND VARIABLES

The data was collected during the evaluation period in March
2022. An electronic questionnaire was designed to record physi-
cal activity and nutrition data. A pilot questionnaire was previously
carried out to observe possible questions that did not provide the
necessary information; after analyzing the answers, the invalid or
confusing questions were adjusted. The directors were asked to
hand out personally the questionnaire form to each of the stu-
dent’s parents, all this was through the tutors, who explained the
correct way to answer the form. The students were informed, and
explanations were given about the variables during their healthy
life class by personnel from the area of physical culture.

Since the objective of the study was to analyze the relationship
between the similarity with the planetary health diet (kcal con-
sumed from vegetables, fruits, legumes, low-fat animal protein,
high-fat animal protein, saturated fats, unsaturated fats, tubers,
dairy products, grains whole, and added sugars) and usual diet,
then the practice of physical activity (level of sedentary lifestyle,
moderately active and very active classification) on academic
performance in adolescent high school students from northern
Mexico by gender.

The variables studied that were self-reported included: eating,
physical activity, and academic performance.

Eating

The 24-hour food reminder (R24h) was digitized, and parents
with their children were asked to select the food consumed the

R. A Enriquez-del Castillo et al.

previous day respectively to the food groups according to the Mexi-
can system of equivalent foods distributed in groups. Concordant to
the proposal of the EAT-LANCET commission (whole grains, tubers,
vegetables, fruits, dairy products, animal protein, vegetable protein,
fats, and sugars), the kcal of each food group were subsequently
counted to determine the percentage of consumption of each child
proposed according to the planetary health diet.

The R24h was digitized and sent to the mother or guardian
of the student, with the instruction to fill it out together with the
student while they were in the kitchen. The digitalized recall
presented foods described and accompanied by photographs,
grouped according to the food groups based on the Mexican
System of Equivalent Foods (whole grains, tubers, vegetables,
fruits, dairy products, animal protein, vegetable protein, fats, and
sugars). Each food item was described in portions. The number
of portions was multiplied by the calories according to the food
group based on this Equivalent Food System. Then the moth-
er, together with the adolescent, selected in the digital form the
number of portions of each food consumed, if applicable.
The recall was conducted in the middle of the week to have re-
cords of two weekdays and one weekend day.

The portions recorded were subsequently converted into
grams and then into calories (Kcal) to compare them with the
proposed daily caloric intake of the planetary diet.

Recorded physical activity

It was investigated through the Physical Activity Levels Assess-
ment Questionnaire (APALQ) (25), which consists of five questions
that are measured on a Likert-type scale in which 1 is the lowest
value, and 4 or 5 is the highest, having a summative character. The
minimum score obtained is 5 and the maximum is 20, from which
the following classification is obtained: from 5-10: sedentary level;
11-16: moderately active level; > 17: very active level (26).

Academic performance

The campus management awarded the grades of eight sub-
jects belonging to the second period which was carried out during
the evaluation of the questionnaire. The subjects that were the
same for the first, second, and third years were recorded, as well
as the final average of academic performance. The ranges estab-
lished were excellent (10), very good (9.0-9.9), good (8.0-8.9),
sufficient (7.0-7.9), regular (6.0-6.9), and insufficient (< 6.0).

Data analysis

The Kolmogorov-Smirnof test was used to determine the nor-
mality of the data (p > 0.05). The means and standard deviations
were reported for the variables related to physical activity and
the 25th, 50th, and 75th percentiles for the food data. Student’s
t-test was used for independent samples to identify differences
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between sexes regarding physical activity data, as well as the
comparison of means of a sample using the cut-off point of
the suggested kcals of each feeding group versus the consumed
kcals. Likewise, a one-sample-Student’s t-test was applied to a
sample to compare the mean kcals of each food group in our
study with what is recommended in the planetary health diet. A
Spearman’s correlation was performed to see the relationship
between physical activity and diet on academic performance by
subjects and by the final average of academic performance. All
tests were performed at a confidence level of 95 % and were
carried out in the statistical package SPSS V.15 for Windows.

RESULTS

FOOD GROUPS AND THEIR RELATIONSHIP
WITH THE RECOMMENDATION
OF THE EAT-LANCET COMMISSION

The data about the diet registered through the R24H show
that the studied population consumes fruits, animal proteins,
saturated fats, and whole grains, and far below the proposal of a
planetary health diet, legumes (p < 0.05). The figure 1 shows the
difference in calorie consumption by sex shown in table I.

v

Objective: To analyze the relationship of the similarity between
the planetary health diet and the habitual diet with the practice
of physical activity on the academic performance of adolescent

high school students by gender

'

Quantitative study with a cross-
sectional, descriptive design
I
v v v
Adolescents high school student Adolescents high school student Adolescents high school student
South of the city Center of the city North of the city
n=162 n=305 n=410
n = 877 adolescents, aged
13.4 + 0.4 years
v
) ) Yes No ) :
Final simple P . o Invalid and incomplete data
= 595 < Exclusion criteria —}( 1= 352
The portions recorded were onverted into
’ . . Eating ) grams and then into calories to compare
Pilot questionnaire 4 R24h them with the proposed daily caloric intake
of the planetary diet
) ) ) ) - The classification is obtained: from 5-10:
Invalid or confusing questions > Physical activity p/ sedentary level: 11-16: moderately active
were adjusted APALQ level; > 17: very active level
The ranges established were excellent
, The campus management (10), very good (9.0-9.9), good (8.0-8.9),
Data recolection P awarded the grades of eight [, sufficient (7.0-7.9), regular (6.0-6.9), and
K subjects insufficient (< 6.0)

Answer the objective

Data analysis

Figure 1.
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Table I. Food groups and their relationship with the recommendation
of the EAT-LANCET commission results, by sex

Girls Boys
(n =249 (n = 276)
e Percentile | Percentile | Percentile reE::\nL:::\g:t-iron Percentile | Percentile | Percentile 5
25 50 75 (keal) 25 50 75
Vegetables (kcal) 38 75 110 78 326 63 1008 0.227
Fruits (kcal) 120 180 300 126 120 180 300 0.745
Legumes (kcal) 120 120 240 575 120 120 240 0530
Low-fat animal protein (kcal) 40 80 160 121 40 80 160 0.469
High and moderate fat animal protein (kcal) 100 200 300 30 200 200 400 0.002
Saturated oils (kcal) 70 70 70 354 70 70 70 0.063
Unsaturated oils (kcal) 45 0 180 % 45 0 180 0678
Tubers or starchy vegetables (kcal) 140 280 420 39 210 350 490 0.019
Whole milk or equivalents (kcal) 9 190 190 153 9% 190 190 0.951
Whole grains (kcal) 2949 589.7 679.45 811 294.9 589.7 884.6 0.900
Added sugar (kcal) 40 60 80 120 40 40 80 0.715
Total kcal 798.75 938 982.25 2500 715 815 945 0.04

n: simple; kcal: kilocalories.

COMPARISON OF CALORIC INTAKE
CONCERNING THE EAT-LANCET PROPOSAL

Table Il shows the level of significance concerning the percent-
age consumed by the food group with that proposed by the EAT
LANCET commission. The cut-off point shows the calories sug-
gested for the planetary health diet, then it is possible to observe
where it is observed that in all food groups, there is a significant
difference between what is proposed and regular consumption,
except for vegetables and whole grains.

PHYSICAL ACTIVITY

The percentages of the Levels of physical activity according
to APALQ, the different types of activities that the students
carry out and the days and the time dedicated to physical
activity, and the main differences by sex are shown. A total
test score of 12.2 + 4.6 was obtained, where it is possible to
observe that it is mostly boys who fall into the classification of
very active compared to girls (26.1 % vs 13.6 %, respective-
ly), while there is a difference of a high level of a sedentary
lifestyle in girls vs. boys (48.9 % vs. 30 %, respectively) as
shown in table |. About the activities carried out, it is the boys
who mainly participate in team sports compared to the girls
(58.0 % vs 10.4 %, respectively), while girls prefer activities
such as dance (8 % vs 0.7 %, respectively) and individu-
al sports (10.8 % vs 6.9 %, respectively) compared to boys
(Table 11I).

CORRELATION OF FOOD AND PHYSICAL
ACTIVITY GROUPS WITH ACADEMIC
PERFORMANCE

In the correlation analysis of the variables of food and physical
activity groups with academic performance, it shows a negative
correlation between the consumption of sugar (r = -0.145) and
whole grains (r = -0.150), with the subject of Civic Training
and Ethics as well as a negative correlation between the con-
sumption of high-fat animal protein and saturated fats (r = -0.158)
with the subject of mathematics and the subject of Spanish
(r = -0.109) with the same food groups, unlike with legumes where
the correlation with the subject of Spanish is positive (r = 0.123).

The data related to physical activity showed positive relationships
between fruits and vegetables with the APALQ total score (r = -0.124
and r = 0.159, respectively, p < 0.050) and with the classification
of the level of physical activity (r = 0.930 and r = 0.180, respec-
tively, p < 0.05), respectively. In turn, physical activity was related
to the subjects of Spanish (r = 0.111, p < 0.05) and mathematics
(r=0.101, p< 0.05) as shown in table IV.

DISCUSSION

EATING AND ACADEMIC PERFORMANCE
The results of this study show that there is a consumption of

2.2 portions of low-fat animal protein for every 3.1 portions
of moderate and high-fat animal protein compared to the rec-
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Table Il. Comparison of food intake concerning the EAT-LANCET proposal
N:?:;;Of recomrEnl;?ldation Mi::a(ll((: Y SD = %i:t: r:’i:Ience p
Intake (students) (kcal) (students)
Vegetables 28 78 80.9 55.1 -4.9 46 <0.001
Fruits 38 126 232.8 182.1 91.2 1224 <0.001
Legumes 1.2 575 1527 80.5 -429.2 -4154 <0.001
Low-fat animal protein 2.2 121 104.57 725 -22.6 -10.2 <0.001
High and moderate fat animal protein 3.1 30 2701 1939 2233 256.7 <0.001
Saturated oils 13 % 61.1 30.2 -37.55 -32.33 <0.001
Unsaturated oils 17 354 1193 68.2 -2405 -228.8 <0.001
Tubers or starchy vegetables 49 39 3496 2150 2921 3290 <0.001
Whole milk or equivalents 09 153 140.2 57.3 177 -7.8 <0.001
Whole grains 46 611 529.7 20.0 -57.7 21.0 0.361
Added sugar 17 120 65.1 333 -51.7 -51.9 <0.001
Kcal totals 13 2500 1923 7839 -643.2 -508.8 <0.001
Keal: kilocalories; SD: standard deviation; ELP: Eat Lancet Proposal.
Table lll. Physical activity performed by sex
Girls (n = 249) Boys (n = 276)
f Percentage f Percentage
Sedentary level 120 48.9 83 30.0
Moderately active level 9N 37.3 120 43.8
Very active level 34 13.6 7 26.1
No activity 4 0.2 2 0.1
More activities practiced
Set sport 26 10.4 69 25.0
Dance 8 3.2 2 0.7
Individual sport 27 10.8 19 6.9
Physical exercise 56 22.4 63 22.8
Mean DS Mean DS P
APALQ score 11.4 4.1 13.0 4.2 0.000
Days with physical activity 1.9 2.1 2.5 2.0 0.002
Time allocated to physical activity 37.6 46.8 48.8 48.0 0.007

n: simple; f: frequency; p = < 0.05.

ommendations made for a sustainable diet such as the planetary
health diet (3).

Although the kilocalories distribution of the planetary diet is
suggested for adults, it should range from 2548 kcal/day for
men and 2276 kcal/day for women (27) so the differences are
not far from the Eat Lancet Commission recommendations. The
dietary recommendations suggest that adolescents ingest these
amounts of kcals due to the stage of growth in which they are.
Although the data shows that adolescents consume 2.2 times
more protein of animal origin in relation to the planetary health
diet, it is far from being an alarming figure, since with respect
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to protein consumption, the recommendation for men should be
between 1.0 and 0.95 g/kg/day, and in women between 0.95
and 0.85 g/kg/day. Despite this, the American Heart Association
recommends not consuming more than two servings of animal
protein per day for adults, and only one serving for adolescents
(27). Although for the Spanish population, the recommendation
is that 10 to 30 % of the kcals consumed be protein (28), how-
ever, these recommendations are not the same for the Mexican
population studied (27).

Currently, the effects of a sustainable diet have begun to be
researched to plan a food supply for the population without dam-
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Table IV. Correlation of food intake, physical activity, and academic performance

APALQ . Values .
total APALQ Grammar | Math Foreign Science | History & Physu:-al Arts | Average
score Level language ethics education
Vegetables 0.124 0.930
Fruits 0.159 0.180
Legumes 0.099 -0.123 -0.134 -0.015
Low-fat animal protein
High and moderate fat animal protein 0117 0.115 -0.109 -0.158 -0.166 | -0.069 -0.089 -0.016 -0.088
Saturated oils 0.117 0.113 -0.109 -0.158 -0.166
Unsaturated oils
Tubers or starchy vegetables
Whole milk or equivalents -0.089
Whole grains -0.121 -0.122 -0.139 -0.175 | -0.150 -0.106 -0.112
Added sugar -0.131 -0.09 -0.099 -0.145
APALQ level 0.933 1.000 -0.111 0.101 -0.098
APALQ total score 1.000 0.933
p=<0.05

aging the environment (1). In a study conducted in Europe, it was
found that mainly in the north-west, most consumers saw the im-
portance of making the food system more sustainable and tried
to reduce meat consumption as part of a healthy and sustainable
diet (29). The high consumption of protein of animal origin found
in the adolescents in this study can help us become aware and
promote a more sustainable diet, trying to reduce the consump-
tion of products of animal origin and promoting fruit foods, as
well as vegetables just as suggested by Boer et al. (29), Dwivedi
etal., (30) and Araneda et al. (31).

Similarly, the results found in this research are similar to those
found by Morales et al. (32) in the population of Havana, Cuba,
where students showed a high consumption of added sugars and
fats. However, they differ from the study by Araneda et al. (31),
who observed that 60 % of Chilean adolescents do not meet the
recommended protein intake. This situation can be explained by
the ecological model of food and nutrition proposed by Housni et
al. (17). According to this model, the habitual diet depends mainly
on the environment in which a person lives, including natural
resources, society, organizations, culture, industry, technological
advancements, and even nutritional needs. These factors act bi-
directionally to influence the quality of the diet.

Due to the lack of literature about the planetary health diet,
we have compared studies where factors associated with the
Mediterranean diet, which is a form of food based on plant-based
foods, such as whole grains, vegetables (33), legumes, fruits,
nuts, seeds, herbs, and spices, and where olive oil is the main
source of added fat. Fish, shellfish, dairy products, and poultry
are included sparingly with red meat and sweets eaten only oc-
casionally. Mediterranean diets are observed in different popula-
tion groups, and are those that resemble the planetary health diet
most. The Mediterranean diet is a type of diet based on the tradi-

tional cuisine of the countries bordering the Mediterranean sea,
which involves a high intake of vegetables, fruits, whole grains,
beans, nuts, and seeds, along with olive oil. The Mediterranean
diet is currently the most aligned with a sustainable diet, and
the evidence suggests that it is young women who have greater
adherence, however, these data are not yet conclusive (34-36).

Regarding the intake of meat and academic performance, our
findings suggest a negative relationship between the consump-
tion of animal fat and academic performance, as this relationship
was observed in seven out of nine academic subjects. Possibly
due to this, the EAT-LANCET commission has recommended
consuming only 30 kcal per day from high-fat animal sources,
which is equivalent to 28 grams of beef, pork, or lamb. As we can
observe, the average consumption of animal protein was high
compared to the recommendation by the EAT-LANCET commis-
sion. In the literature, it has been reported that a high consump-
tion of red meat is inversely associated with poor cognition in 6
to 8-year-old schoolchildren (37).

Studies such as the one by Sanchez-Hernando et al. (38) show
a positive relationship between the consumption of fruits, vegeta-
bles, and fish with academic performance, although in our study,
the consumption of vegetables can be associated with planetary
diet. This does not show a correlation on any of the subjects or
the final average to evaluate academic performance, the same
situation that occurs with protein of low-fat animal origin (fish);
the amount of intake is not established similar to the planetary
health diet when analyzing the amount exceeding its consump-
tion, and this did not show any relationship with academic perfor-
mance either, while it was presented with the protein of high-fat
animals such as beef, unlike the initially mentioned study.

Regarding the consumption of foods of animal origin and the
academic performance of the subjects, they suggest a negative
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relationship, since it was observed in seven of nine subjects. Pos-
sibly, it is due to one of the factors referred to by Infantozzi, (39),
since the subjects of this research do not meet the requirement
according to the equivalent Mexican system (27) and according
to the EAT-LANCET commission 30 kcal daily of animal origin
would be insufficient for this type of population since they need
to ingest twice the portion, two and a half portions, depending
on the person, because an equivalent of moderate animal origin
in fat is 75 kcal of energy, of which 7 g are proteins and 5 g are
lipids. Adolescents need to consume enough for optimal muscu-
loskeletal development.

This relation could occur because the primary requirements
in the brain are glucose, lipids, and essential amino acids since
they are essential for brain function and are administered by fatty
acids to the bloodstream, while amino acids are essential for the
synthesis of proteins and neurotransmitters, all of them found in
beef, lamb and pork and whole grains, respectively (40).

PHYSICAL ACTIVITY AND ACADEMIC
PERFORMANCE

A systematic review shows that physical activity is related to
adherence to the Mediterranean diet (41), a situation that did
not occur in this study about the planetary health diet, since the
only relationships between physical activity and the food groups
consumed, which were vegetables, fruits, legumes, high-fat ani-
mal protein, and dairy products; according to the intake recorded
there are significant differences with the proposal of the plane-
tary health diet, with values far from the recommendation.

Physical activity was decreased due to the effect of the
COVID-19 pandemic lockdown (42). Due to the little physical
activity carried out by adolescents, there are problems derived
such as the high prevalence of overweight, obesity, and a high
percentage of body fat in regions with characteristics similar to
those of the present study (43); however, according to the one
conducted in Spain, when evaluating the relationship of high
adiposity can be mitigated through a moderate adherence to
the Mediterranean diet, which similar to that proposed by the
EAT-LANCET commission (44).

Boys were the ones who engaged in activities of higher inten-
sity compared to girls, this situation has been previously reported
in studies such as Chen et al. (45), and Abalde et al. (46). Fur-
thermore, when comparing the study carried out by Burrows et
al. (9), they mention that around 80 % of the students evaluated
reported less than 2 hours of weekly scheduled exercise, a sit-
uation like the data presented in this study since they are the
19.85 % of the entire sample classified as very active. The boys
present moderately active levels of physical activity compared
to the girls with a higher percentage classified in the level of
sedentary lifestyle (43.8 % vs 30 %), this not being the case for
women, since the percentage of sedentary girls is higher than
that of moderately active girls (37.3 % vs 48.9 %), with almost
half of the population of girls studied is not performing enough
activities to classify at some higher level of physical activity.
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Physical activity had a relationship with the subjects of gram-
mar and math in the present study, which coincides with the
study by Ibarra (47), who mentions that those students who show
higher levels of physical activity are associated with better nu-
trition and with better academic performance. Similarly, we can
find a similarity in the literature since the recorded physical ac-
tivity was related to high consumption of fruits and vegetables
(although these exceeded the limits of kcal per food group of
the Planetary Health Diet) as well as with raw materials, gram-
mar, math, and history. This similar situation is also observed in
a study by Abalde (46), in which a higher level of adherence to
the Mediterranean diet was positively associated with academic
performance. In turn, a systematic review carried out by Wunsch
et al. (48) mentions that one out of every four studies showed a
significant effect of a higher level of physical activity and better
results in academic performance.

Concerning this topic, Restland et al. (49) show how the regu-
lar practice of physical activity during school hours with 90 min/
week of physically active educational lessons, did not show sig-
nificant relationships with academic performance, the same sit-
uation identified in this study when registering the days in which
sports or physical activity are carried out within the school for
at least 20 minutes, no type of relationship was found, so we
can assume that when the only practice of physical activity is at
school, is insufficient to generate favorable changes in academic
performance.

CONCLUSIONS

Adolescent students from northern Mexico exceed the caloric
intake of most of the food groups of a planetary health diet, a
situation that can trigger damage to the ecosystem in the me-
dium term, such as an increase in global temperature, as well
as damage to the environment and the health of individuals due
to the high amounts of red meat and saturated fat. Lifestyle is a
determining factor for academic performance; to this end, it is
necessary to carry out a regular and systematic practice of phys-
ical activity, as well as a balanced, healthy diet to show improve-
ments in the academic performance of high school students. It is
concluded that having a higher frequency of physical activity and
a lower consumption of animal protein high in fat and saturated
fat could improve the grades of secondary school students and
contribute to global health.

OUTLOOK STATEMENT

The dietary findings suggest the need to design future diets
that are nature-friendly, nutritionally adequate, accessible, and
culturally acceptable for adolescents. These diets should aim to
include different dietary patterns and be suitable for the specific
location where they reside. The discrepancies with the planetary
health diet shown in the present study indicate that the cultur-
al and regional dietary context, particularly related to livestock
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farming, plays an important role in the characterization of sus-
tainable diets for this population. This, in turn, leads to a higher
consumption of animal-based protein.

It is necessary to develop food education and physical activity

programs during adolescence to raise awareness about the ben-
efits of a healthy lifestyle, schools being the ideal environment for
this type of teaching.
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Resumen

Introduccion: México es uno de los paises con mayor prevalencia de obesidad infantil a nivel mundial. El aumento de comportamientos adictivos
a temprana edad es una posible causa de su desarrollo. La escala de adiccion a los alimentos para nifios Yale Food Addiction Scale for Children
(YFAS-C) permite identificar a los nifios con conductas adictivas.

Objetivo: validar la escala YFAS-C en espafiol en una muestra de nifias/nifios y adolescentes mexicanos.

Material y métodos: se realiz6 un andlisis factorial exploratorio y confirmatorio, con una muestra de estudio conformada por 448 nifios de siete
a 14 afos de edad. En la primera etapa se realizo la traduccion al espafiol; en la segunda etapa, la solucion de preguntas con discrepancias;
posteriormente, una traduccion inversa al idioma original y una revision por expertos en el tema de trastornos alimenticios en poblacion pediatrica;
y en la dltima etapa, una prueba piloto con el fin de adaptar culturalmente el instrumento y la evaluacion de las propiedades psicométricas.

Resultados: utilizando el método de extraccion de componentes principales, se identificaron cuatro componentes que explicaron el 47,1 % de
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Estudio de validacion. (CFl = 0,906; GFl = 0,932; AGFI = 0,915; SRMS = 0,007; RMSEA = 0,043).
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Abstract

Introduction: Mexico is one of the countries with the highest prevalence of childhood obesity worldwide. The increase of addictive behaviors
at an early age is a possible cause of its development. The Yale Food Addiction Scale for Children (YFAS-C) allows identifying children with food
addictive behaviors.

Objective: to validate the YFAS-C scale in Spanish in a population sample of Mexican children and adolescents.

Material and methods: an exploratory and confirmatory factor analysis was performed. The study sample consisted of 448 children from seven
to 14 years of age. The first stage involved translation into Spanish; a second stage involved the solution of questions with discrepancies; then, a
reverse translation into the original language and a review by experts on the subject of eating disorders in pediatric population were performed;
and in the last stage, a pilot test in order to culturally adapt the instrument and the evaluation of the psychometric properties was carried out.

Results: using the principal component extraction method, four components were identified that explained 47.1 % of the sample variance. In
the confirmatory factor analysis, it was found that the goodness-of-fit indices met the required values (CFl = 0.906: GFI = 0.932; AGFl = 0.915,

Dicordere, Ovenweigh,  SAMS = 0.007 and RMSEA = 0.043)

Obesity. Conclusions: a validated Spanish version of the YFAS-C scale was obtained for Mexican children and adolescents to assess food addiction.

INTRODUCCION

En la actualidad, existe un aumento significativo en las pre-
valencias de sobrepeso y obesidad (SP-OB) a nivel mundial,
que ha afectado sobre todo a poblaciones en edades infantiles
(1,2). El acceso a la comida rapida, la reduccion de costos
y el alto contenido de azlcares y grasas ha repercutido en
el aumento del consumo de estos alimentos en poblaciones
con edades cada vez menores (3,4). Recientemente, algunos
estudios han puesto interés en el analisis de variables para ex-
plicar el desarrollo del SP-OB, en especial en poblacion infantil
y, sobre todo, en variables que definen comportamientos de
consumo de alimentos procesados con alto contenido hiper-
calorico, los cuales pueden producir conductas adictivas en
las personas (4,5).

Las conductas adictivas en la alimentacion han sido evalua-
das mediante el término de “adiccion a la comida” (3,4), que
se refiere a una conducta alimentaria con la caracteristica de
ingerir de manera excesiva alimentos hipercaldricos (6). Algu-
nos autores han utilizado este término en adultos y nifios con
el fin de analizar el comportamiento adictivo hacia la comida y
el desarrollo del SP-OB (4,7,8). Estos estudios han evidenciado
que una exposicion temprana a los alimentos procesados con
alto contenido hipercaldrico, de grasas y aztcares aumenta la
probabilidad de desarrollar conductas adictivas en el futuro y
un aumento perjudicial del peso corporal.

Con la finalidad de estudiar este problema de salud, se ha
utilizado y validado la escala Yale Food Addiction Scale (YFAS)
para adultos en diferentes poblaciones a nivel mundial (9-12).
Esta Unica escala desarrollada por Gearhardt, Corbin y Brow-
nell (13) pretende medir el concepto de “adiccion a la comida”
basado en los criterios diagnosticos del Manual Diagndstico
y Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM-6). Ademas
de la escala YFAS, el aumento de comportamientos adictivos
a temprana edad ha hecho que se desarrollen instrumentos
de medicion acorde a las edades en poblacion joven (Yale
Food Addiction Scale for Children 2.0 [YFAS 2.0]) (14) y para
poblacion pediatrica (Yale Food Addiction Scale for Children
[YFAS-C]) (15). Estas escalas, en especial la escala YFAS-C,
han hecho que se necesite estudiar la “adiccion a la comi-
da” en otros paises con idiomas diversos. Como con la escala
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YFAS para adultos, se ha realizado una validacion transcultural
para poblacion espariola de la escala YFAS-C en nifios de cuatro
a 16 aros de edad (3)y se carece literatura sobre traduccion y
adaptacion en poblacion mexicana para adolescentes y nifos.
En este sentido, se requieren mas estudios con el fin de va-
lidar y adaptar la escala YFAS-C en poblacion mexicana. Por lo
anterior, el objetivo del presente estudio fue evaluar las propie-
dades psicométricas y validar y adaptar la escala YFAS-C en una
poblacion de nifios y adolescentes mexicanos de siete a 14 afos.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un andlisis factorial confirmatorio (AFC) de las propie-
dades psicométricas de la escala YFAS-C mediante una encuesta
transversal. La muestra se determind de acuerdo con el nimero de
participantes por cada item de una escala (16), para lo cual estuvo
constituida por 448 nifios y adolescentes de 7-14 afios de edad
que asistieron a instituciones de educacion basica en el noreste de
México. El muestreo fue no probabilistico discrecional. Los criterios
de inclusion fueron: a) nifos/adolescentes que pudieran permane-
cer de pie al menos cinco minutos para la medicion de peso y talla;
y b) nifos/adolescentes que no presentasen un problema para el
entendimiento y la lectura del instrumento de medicion.

MEDICIONES

Se recolectaron las caracteristicas demograficas de la muestra
en relacion a edad y sexo. Para el indice de masa corporal (IMC),
se realizaron mediciones antropométricas de peso y estatura.

El cuestionario YFAS-C consta de 25 items e incluye catego-
rias de respuestas mixtas, es decir, dicotomicas (opciones de
“si” y “no”) y tipo Likert, con opciones de respuesta 1 = nunca,
hasta 5 = siempre. La escala se divide en siete sintomas y, una
vez verificados estos, es posible establecer la presencia de sig-
nificancia clinica:

1. La sustancia se ingiere en mayor cantidad y por un periodo

mas largo de lo previsto (preguntas 1-3).
2. Deseo persistente o0 repetidos intentos fallidos para dejar
de consumirlo (preguntas 4, 17,18y 25).
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3. Tiempo de obtencion y uso de la sustancia o recuperacion
de sus efectos (preguntas 5-7).

4. Aspectos sociales, ocupacionales o recreativos que se aban-
donan o se reducen debido a la sustancia (preguntas 8-11).

5. Uso de la sustancia a pesar del conocimiento de las conse-
cuencias adversas (por ejemplo, no cumplir con las obliga-
ciones o sequir utilizandola incluso cuando sea fisicamente
peligroso) (pregunta 21).

6. Tolerancia (preguntas 22 y 23).

7. Sintomas de abstinencia caracteristicos, consumo de sus-
tancia para aliviar la abstinencia (preguntas 12-14).

Asimismo, incluye dos preguntas que evaltan el deterioro cli-
nicamente significativo (preguntas 15y 16) (3,15,16).

De las 25 preguntas, 18 tienen una puntuacion con escala
tipo Likert (nunca, rara vez, a veces, a menudo/muy seguido y
siempre) y siete preguntas son dicotémicas y ofrecen puntuacion
dicotomica (si/no). Tres preguntas no se puntuan (preguntas 19,
20y 24).

Para la asignacion de la puntuacion individual de cada item,
se establecen puntos de corte para cada pregunta. Para cada
criterio no cumplido se asigna el valor de 0y para cada criterio
cumplido, el valor de 1. En las preguntas 21, 22 y 23, los valores
dicotémicos se clasifican en 1 = si y 0 = no; en la pregunta
25, lo hacen de manera invertida, es decir, 1 = noy 0 = si; con
respecto a las preguntas 8, 10 y 11, con escala tipo Likert, las
siguientes opciones de respuesta se clasifican en 0 = nunca y
raravezy 1 = algunas veces, a menudo/muy seguido y siempre.
Para las preguntas 3, 5, 7,9y 12-16, se clasifican en 0 = nunca,
rara vez y algunas veces y 1 = casi siempre y siempre, mientras
que para las preguntas 1, 2, 4 y 6 se clasifican en 0 = nunca,
rara vez, a veces y a menudo/muy seguido y 1 = siempre.

Después de calcular cada punto de corte de la escala, las pre-
guntas se resumen bajo cada criterio; si el criterio se cumple
en al menos una pregunta de cada sintoma, entonces presenta
dicho sintoma. Para la puntuacion total de la escala se obtiene el
diagnostico de la “adiccion a la comida” a través de la suma de
al menos tres sintomas y el deterioro clinicamente significativo
después de haber obtenido la sumatoria de los sintomas.

TRADUCCION Y ADAPTACION DE LA YFAS-C

El proceso de traduccion y adaptacion se llevo a cabo de
acuerdo a Beaton y cols. (17). La traduccion directa del idioma
inglés al espafiol se llevo a cabo por dos traductores certificados
y la traduccion inversa, de igual manera, por dos traductores
certificados diferentes. Se evalud cada una de las preguntas con
la finalidad de valorar la coherencia y la claridad de los items.
La prueba piloto se llevd a cabo en una muestra representativa
de 218 nifios. En la primera etapa, se realizd la traduccion al
espariol; en una segunda etapa se resolvieron las discrepancias
identificadas en algunas preguntas; posteriormente, se llevaron
a cabo una traduccion inversa al idioma original y una revision
por expertos en trastornos alimenticios en poblacion pediatrica;
y en la Ultima etapa se realizd una prueba piloto con el fin de
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adaptar culturalmente el instrumento y la evaluacion de las pro-
piedades métricas. Las etapas fueron guiadas a través de diver-
S0s estudios (3,15).

ANALISIS DE DATOS

Para evaluar la puntuacion total de YFAS-C se realizaron ana-
lisis descriptivos (medidas de tendencia central, frecuencias y
porcentajes). Se estimaron los valores de consistencia interna
(alfa de Cronbach [a]) para establecer la fiabilidad de la escala y
sus factores, considerando como valores aceptables puntuacio-
nes superiores a 0,60.

Para definir la pertinencia del instrumento, se realizd un ana-
lisis factorial exploratorio considerando la prueba de esfericidad
de Bartlett y la medicion del parametro de Kaiser-Meyer-Olkin.
También se utilizo el procedimiento de rotacion factorial de los
componentes bajo el sistema de normalizacion Varimax. Asimis-
mo, se contempld el AFC empleando el método de estimacion de
maxima verosimilitud. EI modelo analizado se compard median-
te los siguientes indices de bondad de ajuste: cociente entre el
estadistico Chi-cuadrado y sus grados de libertad (CMIN/DF), el
indice de bondad de ajuste (GFI), el indice de ajuste comparativo
(CFI), los indices de ajuste (GFI) de Jéreskog y Sérbom y GFI
ajustado (AGFI), la raiz cuadratica media estandarizada residual
(SRMS) y el error cuadratico medio de aproximacion (RMSEA).

Se consideraron los siguientes valores de referencia: CMIN/DF
utilizando el enfoque recomendado por Hu y Bentler, que menciona
que un valor pequefio CMIN/DF deberia ser menor de 4,00; a menor
indice, mejor ajuste (18,19). Asimismo, se utilizaron los valores de
CFI > 0,90, GFl y AGFI > 0,90, SRMS < 0,08 y RMSEA < 0,05 (20).

Los datos se recopilaron y analizaron mediante el paquete es-
tadistico SPSS para Windows 23.0 (SPSS, Inc., Chicago, IL) y
el programa IBM-AMOS version 23. Los andlisis de correlacion
entre los mismos factores se realizaron mediante correlaciones
de Spearman, con nivel de significancia de p < 0,05.

Consideraciones éticas

El estudio se apegd a lo dispuesto en el reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud en
México sometido a evaluacion y cumplid con los aspectos éti-
cos y metodoldgicos requeridos para la investigacion con seres
humanos (HGSH-2022-04). Se siguieron los lineamientos éticos
contenidos en la Declaracion de Helsinki.

RESULTADOS

La edad promedio de los participantes fue de 10,38 afios
(DE =1,69) y el 52 % (n = 233) de ellos correspondid al sexo
masculino. La media de IMC fue de 19,69 (DE = 4,45). En cuan-
to a la clasificacion por percentiles, el 5,4 % presento infrapeso
(percentil < 5, n = 24), el 53,6 % presentd un IMC normal (per-
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centil < 85, n=240), el 18,8 % mostrd sobrepeso (percentil 85-
94,9, n=84),y el 22,3 %, obesidad (percentil > 95, n= 100).

Analisis factorial exploratorio

Con relacion a la prueba de esfericidad de Bartlett, los va-
lores comprueban la adecuacion de la matriz para el analisis,
indicando pertinencia del modelo factorial (Tabla I). Utilizando el
método de extraccion de componentes principales, se identifica-
ron cuatro componentes con valores de 6,51, 1,44, 1,29y 1,11,
que explicaron el 47,1% de la varianza muestral. En la tabla Il
se detallan los eigen values y varianzas de los factores de los
reactivos en cada uno de los factores donde se utilizd el sistema
de normalizacion Varimax.

En cuanto a los componentes obtenidos (Tabla Ill), el prime-
ro (1. Abstinencia y abandono de actividades importantes) tiene
los items 3, 5y 7-16, los cuales se enfocan en sintomas de
abstinencia caracteristicos, consumo de sustancia para aliviar la
abstinencia y aspectos sociales, ocupacionales o recreativos que
se abandonan o se reducen debido a la sustancia.

El segundo componente (2. Alimento consumido en mayor
cantidad y mas tiempo invertido en su consumo) incluye los
items 1, 2 y 6. La sustancia se ingiere en mayor cantidad y por
un periodo mas largo de lo previsto y tiempo de obtencion y uso
de la sustancia o recuperacion de sus efectos.

En el tercer componente (3. Deseo persistente o repetidos inten-
tos fallidos para dejar de consumirlo) estan los items 4,17, 18 y 25.

Por Ultimo, en el cuarto componente (4. Tolerancia y consumo de
alimentos a pesar de las consecuencias), los items son 21, 22y 23.

Tabla I. Kaiser-Meyer-Olkin y prueba de esfericidad de Barlett

Medida de adecuacion muestral de Kaiser-Meyer-Olkin 0,897
Chi-cuadrado aproximado 2.243,253

Prueba de esfericidad de Barlett Gl 231
Significancia 0,001

Tabla ll. Eigen values y varianza explicada de los factores

L Sumas de las saturaciones Suma de las saturaciones
Autovalores iniciales .. L.
al cuadrado de la extraccion al cuadrado de la rotacién
Componente % de la % de la % % de la %
Total : % acumulado | Total . Total .
varianza varianza | acumulado varianza | acumulado
1 6,512 29,601 29,601 6,512 29,601 29,601 5,447 24,757 24,757
2 1,441 6,552 36,153 1,441 6,552 36,153 1,906 8,664 33,420
3 1,295 5,884 42,037 1,295 5,884 42,037 1,554 7,062 40,483
4 1,116 5,074 47111 1,116 5,074 47,111 1,235 5613 46,095
5 1,060 4,817 51,928 1,060 4,817 51,928 1,226 5,573 51,669
6 1,016 4,620 56,548 1,016 4,620 56,548 1,073 4,879 56,548
7 0,968 4,401 60,949
8 0,851 3,866 64,815
9 0,816 3,709 68,524
10 0,780 3,546 72,070
11 0,715 3,252 75,322
12 0,696 3,163 78,485
13 0,661 3,004 81,489
14 0,577 2,624 84,113
15 0,554 2,518 86,631
16 0,529 2,402 89,034
17 0,500 2,272 91,306
18 0,472 2,146 93,452
19 0,439 1,996 95,448
20 0,379 1,724 97,171
21 0,335 1,520 98,692
22 0,288 1,308 100,000

Método de extraccion: andlisis de componentes principales.
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ANALISIS FACTORIAL CONFIRMATORIO

El AFC se realiz utilizando la matriz de componentes rotados. Se
halld que los indices de bondad de ajuste cumplieron con los valo-
res requeridos (CFl = 0,906; GFI = 0,932; AGFl = 0,915; SRMS =
0,007; RMSEA = 0,043) (Tabla IV), es decir, que la estructura de la
escala fue adecuada en los participantes del estudio (Fig. 1).

FIABILIDAD

Se realiz6 andlisis de consistencia interna al modelo original
propuesto (15) de 25 items, el cual mostrd valores aceptables

J. M. Santos Flores et al.

(a0 =0,78.). Los valores fueron similares al modelo ajustado de
22 items, el cual también mostro consistencia interna aceptable
(o =0,82). Asimismo, se realizaron andlisis de correlacion entre
los mismos factores del modelo ajustado, en donde se obtuvie-
ron correlaciones positivas (Tabla VI).

Las categorias del YFAS-C-M se asociaron con un IMC mas
alto (¢ = 22,71, B = ,17, p < 0,001). Asimismo, el diagndsti-
co de AC en el nuevo instrumento (criterio para diagnostico de
AC = 3 0 mas categorias) se asocio con el diagnostico de AC en
el instrumento original (x> = 48,90, B = 2,61, p < 0,001). Se
presentaron mas casos con diagnéstico de AC en participantes
con obesidad.

Tabla Ill. Matrix de componentes rotados

Factores 1 2 3 4
ftem 16 0,775
ftem 12 0,764
ftem 9 0,697
ftem 3 0,689
ftem 7 0,658
ftem 13 0,639
ftem 14 0,614
ftem 5 0,604
tem 8 0,597
ftem 10 0,596
ftem 11 0,544
ftem 15 0,453
ftem 2 0,794
tem 6 0,658
ftem 1 0,562
ftem 17 0,805
ftem 18 0,643
ftem 4 0,413
ftem 25 0,908
ftem 22 0,803
ftem 23 0,662
ftem 21 0,552
Valor propio 6,512 1,441 1,295 1,116
Varianza explicada 29,6 % 6,55 % 5,88 % 5,07 %

Método de extraccion: andlisis de componentes principales. Método de rotacion: normalizacion Varimax. Factores: 1 = abstinencia y abandono de actividades
importantes; 2 = alimento consumido en mayor cantidad y mas tiempo invertido en su consumo,; 3 = deseo persistente; 4 = tolerancia y consumo de alimentos a

pesar de las consecuencias.

Tabla IV. indices de bondad de ajuste del modelo propuesto

CMIN/DF

CFI

GFI

AGFI

SRMR

RMSEA

p-valor

AFC

1,818

0,906

0,932

0,915

0,007

0,043

0,001

AFC: andlisis factorial confirmatorio; CMIN/DF: cociente entre el estadistico Chi-cuadrado y sus grados de libertad; CFl: indice de ajuste comparativo; GFI: indice de
bondad de ajuste; AGFI: GFI ajustado; SRMR: raiz cuadrdtica media estandarizada residual; RMSEA: error cuadrdtico medio de aproximacion de raiz. p-valor: < 0,001.
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Andlisis factorial confirmatorio del modelo propuesto con 22 items.
Tabla V. Factor loading Tabla VI. Correlaciéon de los factores
y R? del modelo propuesto del modelo
iit Modelo propuesto
Factor ems Factores 1 2 3 4
YFAS-C | | oading R2
3 1,00 0,563 1
? 2’90704 8233 Correlacion 1
8 0,901 0,510 »
9 1,00 0,588 o
10 0.926 0.522 Correlacion 0,517t 1
! 1 0,941 0,458
12 1,00 0,655 S
13 1,00 0,544 Correlacion 0,154t 0,116" 1
14 0,832 0,476
15 0,878 0,512 4 ’
16 1,00 0,665 Correlacion 0,3597 0,2607 0,117*
1 1,00 0,810 . .
9 ) 106 0775 n =448,*p < 0,01, 'p < 0,001 Factores: 1 = abstinencia y abandono de
6 O] 85 0’ 508 actividades importantes; 2 = alimento consumido en mayor cantidad y mas
! ! tiempo invertido en su consumo, 3 = deseo persistente; 4 = tolerancia y
4 1,00 0,524 consumo de alimentos a pesar de las consecuencias.
3 17 0,439 0,428
18 0,624 0,544
25 0,416 0,647
21 1,00 0,571
4 22 0,420 0,261
23 0,400 0,240
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DISCUSION

El objetivo del presente estudio fue evaluar las propiedades
psicométricas y validar y adaptar la escala YFAS-C en una po-
blacién de nifios y adolescentes mexicanos de siete a 14 afos.
De acuerdo con la version original de la escala YFAS-C en idioma
inglés, los 25 reactivos se correlacionaron significativamente.
Asimismo, la escala original cuenta con siete subescalas.

El andlisis factorial exploratorio sugirié una estructura de cua-
tro componentes aceptables que incluyeron todos los reactivos,
mientras que en otros estudios encontraron cinco componentes
principales (3,15,21). Las diferencias pudieron deberse a las ca-
racteristicas de la poblacion y al tipo de escala validada, dado
que uno de los estudios validé la escala YFAS en adultos, mien-
tras que el otro realizd la validacion en un grupo de edad de nifios
y adolescentes. En este Ultimo se encontrd que la pregunta 11
(“Evito lugares donde no poder comer la comida que me gusta”)
no representa importancia para su estudio, en comparacion al
estudio presentado, donde es indispensable tomarla en cuenta.

Los autores del instrumento original realizaron el analisis fac-
torial con un solo factor. Sin embargo, al realizar el andlisis fac-
torial exploratorio extrayendo los componentes con la rotacion
Varimax, se logré conservar la estructura factorial de los criterios
o sintomas que conforman la variable y el total de las preguntas.
El primer componente fue el mas extenso y el que representa
la esencia de la variable AC, por contener la mayor cantidad de
sintomas (abstinencia caracteristica, consumo de sustancia para
aliviar la abstinencia y aspectos sociales, ocupacionales o re-
creativos que se abandonan o se reducen debido a la sustancia).

El segundo componente describid la ingesta y el tiempo en la
obtencion del alimento. El tercero expresé el deseo persistente
0 repetidos intentos fallidos para dejar de consumirlo. El cuarto
componente expreso la tolerancia y el uso a pesar de las con-
secuencias. Comparado con un estudio realizado en poblacion
brasilefia (21) en donde utilizaron un modelo de dos factores
para validarlo al idioma portugués, el modelo de factor dnico,
con cinco ftems (17, 18, 21, 23 y 25), mostrd un bajo coeficiente
de correlacion, segun el punto de corte sugerido por Kline (22).

J. M. Santos Flores et al.

Las categorias del YFAS-C-M se asociaron con un IMC mas
alto (? = 22,71, B = ,17, p < 0,001) y se identificd un mayor
numero de participantes con obesidad con este trastorno ali-
menticio. Resultados similares encontrados por Jiménez y cols.
(16) sefialan una tendencia de resultados positivos (23,26 %,
p = 0,0637, OR 1,5982, IC: 0,9786-2,61) en los participantes
que presentan obesidad.

Aunque el presente estudio muestra una herramienta impor-
tante para la prevencion y el tratamiento de la obesidad infantil
en México, existen algunas limitaciones. El estudio se llevo a cabo
en una muestra de nifios y adolescentes en el norte del pais, por
lo que solo puede generalizarse a poblaciones con caracteristicas
similares a las de los participantes. Asi, también se realizd solo en
instituciones de educacion publica, que representa a la poblacion
de bajos recursos econdmicos. Se recomienda realizar estudios en
otros grupos de nifios y adolescentes de diferentes regiones del
pais e incluir a los nifios de cuatro a seis afos de edad. Ademas,
es necesario realizar andlisis test-retest y validez convergente y
divergente o discriminante, que no fueron realizados en el presente
estudio para complementar la fiabilidad y validez. No obstante, los
resultados obtenidos aportan datos preliminares en la validacion
de la escala en nifios y adolescentes mexicanos.

CONCLUSION

En resumen, la version de YFAS-C en espafiol obtenida en el
presente estudio logro hallar correlaciones adecuadas y una vali-
dacion que permite su uso en la poblacion objetivo. Se considera
que podria ser Util para la practica clinica con relacion a la adic-
cion a la comida y en estudios futuros de investigacion. De igual
manera, se recomienda seguir analizando el modelo original y el
ajustado analizado en este estudio y estudiar la invarianza de sus
parametros en muestras representativas procedentes de la mis-
ma poblacion o de otras afines, asi como continuar estudiando
otros factores relacionados con el SP-0B en nifios que hagan po-
sible el disefio de intervenciones efectivas para prevenir y reducir
este problema y las comorbilidades asociadas.

ANEXO 1. Escala de adiccion a la comida en nifios (YFAS-C-M)

ses en CUALQUIER “comida chatarra”, como las siguientes:

— Dulces (dulces, helados, chocolate, galletas, pasteles y donas).

— Carbohidratos (pan blanco, panecillos, pasta y arroz).

— Snacks salados (papas fritas y galletas saladas).

- Alimentos grasos (papas fritas, hamburguesas, pizza, tocino y bistec).

Queremos saber como te sientes en relacion a tu alimentacion. No existen respuestas incorrectas. Cuando decimos “COMIDA”, queremos que pien-

— Bebidas con azdcar (refrescos, jugos, licuados, batidos y bebidas energéticas como Red Bull).

En el ano anterior Nunca

#
(los ultimos 12 meses) 1

Casi nunca A veces Muy seguido Siempre

2 3 4 5

1 | Cuando empiezo a comer, me es dificil parar

2| Como comida aun cuando no tengo hambre

(Continua en pagina siguiente)
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Queremos saber como te sientes en relacion a ti alimentacion. No existen respuestas incorrectas. Cuando decimos “COMIDA”, queremos que pien-
ses en CUALQUIER “comida chatarra”, como las siguientes:
— Dulces (dulces, helados, chocolate, galletas, pasteles y donas).
— Carbohidratos (pan blanco, panecillos, pasta y arroz).
— Snacks salados (papas fritas y galletas saladas).
— Alimentos grasos (papas fritas, hamburguesas, pizza, tocino y bistec).
- Bebidas con azlcar (refrescos, jugos, licuados, batidos y bebidas energéticas como Red Bull).
En el aio anterior Nunca Casi nunca A veces Muy seguido Siempre
# -
(los tltimos 12 meses) 1 2 B 4 5
3 | Como comida, aunque mi estdmago me duela o me
sienta mal
4 | Me preocupo porgue como mucha comida
5 | Me siento muy cansado porque como mucha comida
6 | Como comida todo el dia
7 | Sino puedo encontrar la comida que quiero, intento
conseguirla (por ejemplo: pedirle a un amigo que
me la traiga, escondo comida cuando no me estan
viendo, etc.)
8 | Como comida en vez de hacer otras cosas que me
gustan (por ejemplo, jugar con mis amigos)
9 | Como mucho hasta que me siento mal después de
comer. Me siento tan mal que no hago las cosas que
me gustan
10 | Evito lugares donde hay mucha comida, ya que tengo
miedo de comer mucho
11 | Bvito lugares donde no podré comer la comida que
me gusta
12 | Cuando no como comida, me siento molesto o
enfermo
13 | Como cierta comida para dejar de sentirme molesto
0 enfermo
14 | Cuando dejo de comer ciertas comidas tengo mucho
mas antojo de ellas.
15 | Laforma en la que como comida hace que me sienta
mal
16 | Laforma en la que como comida me causa proble-
mas en la escuela, con mis padres, con mis amigos
17 | Quiero dejar de comer ciertas comidas
18 | ¢Qué tan sequido he tratado de dejar ciertas
comidas?
# En el afo anterior (los tltimos 12 meses) No Si
19 | Laforma en que como comida me hace sentir mal, nervioso o culpable
20 | Laforma en que como comida me hace sentir con mala salud
21 | Como de la misma manera, aungue me cause problemas
22 | Necesito comer més para sentirme mejor (feliz, caimado, relajado)
23 | Cuando como la misma cantidad de comida, no me siento bien como solia hacerlo (por ejemplo: feliz,
tranquilo, relajado)
24 | He tratado de disminuir o dejar de comer cierto tipo de comida
25 | Puedo comer menos cierto tipo de comida
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Resumen

Introduccion: las conductas alimentarias pueden modular o influir en la calidad de la dieta y el grado de adherencia a la dieta mediterranea
de nifios y adolescentes.

Obijetivos: investigar la asociacion entre la calidad de la dieta y el comportamiento alimentario en un grupo de escolares espafioles.

Métodos: se trata de un estudio transversal descriptivo en una muestra de 283 escolares espafioles de seis a 16 afios. Cada sujeto fue evaluado
mediante el cuestionario KIDMED de adherencia a la dieta mediterranea y el cuestionario Children’s Eating Behaviour Questionnaire (CEBQ) para
evaluar el comportamiento alimentario.

Resultados: un 12,80 % de la muestra present6 baja adherencia a la dieta mediterranea; un 59,80 %, adherencia mejorable; y un 27,40 %,
adherencia alta. Al relacionar las conductas alimentarias con la calidad dietética, los escolares con mayor disfrute por los alimentos y menos
exigencia con la comida presentan el doble de adherencia a la dieta mediterranea, por un consumo de casi el doble de vegetales, frutos secos
Comportamiento 0 pescado, asi como menor ingesta de procesados de baja calidad (golosinas y dulces). La respuesta a la saciedad y la velocidad de ingesta

a'ifE?t”ta(iO- Di?‘g, . también tuvieron un papel importante en las elecciones alimentarias.
mediterranea. Indice de . . . . . . .
masa corporal. Obesidad Conclusiones: las conductas alimentarias pueden tener un importante papel en la calidad de la dieta de los escolares, destacando el disfrute y la

pediatrica. Respuesta a la aceptacion o rechazo por los alimentos. Dada la naturaleza bidireccional de los efectos entre las conductas alimentarias y la calidad de la dieta, €l
saciedad. andlisis conjunto puede ser la base de futuras investigaciones con el objetivo de un mejor abordaje nutricional desde las edades mas tempranas.
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Abstract

Introduction: eating behaviors may modulate or influence diet quality and the degree of adherence to the Mediterranean diet in children and
adolescents.

Aims: to investigate the association between diet quality and eating behavior in a group of Spanish schoolchildren.

Methods: descriptive cross-sectional study of 283 Spain schoolchildren aged six to 16. Each subject was assessed using the KIDMED question-
naire for adherence to the Mediterranean diet and the Children’s Eating Behaviour Questionnaire (CEBQ) questionnaire to assess eating behavior.

Results: of the sample, 12.80 % had low adherence to the Mediterranean diet, 59.80 % had poor adherence, 59.80 % could be improved, and
27.40 % had high adherence. When relating eating behavior to dietary quality, it was found that, generally, schoolchildren with greater enjoyment
of food and less demand for food have double the adherence to the Mediterranean diet due to almost twice the consumption of vegetables,
nuts, and fish, and a lower intake of low-quality processed foods (sweets). The response to satiety and the speed of ingestion also played an
important role in food choices.

Conclusions: eating behaviors may play an essential role in the quality of school children’s diets highlighting the enjoyment and acceptance or

rejection of food. Given the bidirectional nature of the effects between eating behaviors and diet quality, the joint analysis may be the basis for
future research with the aim of a better nutritional approach from the earliest ages.

INTRODUCCION

La dieta mediterranea (DM) es por excelencia el patron dieté-
tico considerado saludable en Esparia. No es solo una forma de
alimentarse, sino que representa un estilo de vida, un patron so-
ciocultural que propone un consumo de alimentos locales, fres-
cos y de temporada (1). Se fundamenta en una ingesta elevada
de vegetales (frutas, verduras y hortalizas a diario) y frecuente de
frutos secos y legumbres acompariadas de productos de origen
animal de calidad, entre los que destaca el pescado, tanto blanco
como azul. En este patron se incluyen los huevos y los lacteos
sin azlicar y se recomienda un consumo moderado de carne,
especialmente roja y procesada con mayor contenido lipidico (2).
En una revision sistematica, efectuada entre 2014 y 2019 (3)
a partir de estudios transversales en estudiantes esparioles de
Educacion Primaria (entre seis y 12 afios), se constato que el
69,20 % de ellos, mas de la mitad de los participantes, debe
mejorar para cumplir con los requerimientos de la DM.

En la misma linea, el dltimo informe del estudio ALADINO
2019, en poblacion infantil espafiola de seis a nueve afios, con-
cluye que el 76,20 % de los escolares necesita incrementar la
calidad de su dieta, siendo el bajo consumo de vegetales (fruta,
verdura y hortalizas, legumbres y frutos secos) y el elevado con-
sumo de azlcares, dulces, o bolleria los principales puntos débi-
les (4). En la actualidad, existe una solida evidencia acerca de los
beneficios de la DM sobre la salud. Una mayor adherencia a este
modelo alimentario previene la mayor parte de las enfermedades
no transmisibles asociadas a la edad (cardiometabdlicas, neuro-
degenerativas, respiratorias, cancer). Ademas, también presenta
efectos positivos sobre la depresion y otras alteraciones de la
salud mental (5).

Una asociacion menos investigada es la interaccion entre el
comportamiento alimentario y el grado de adhesion a la DM, si
bien en los Ultimos afios este tema esta siendo foco de interés
por su potencial papel en la adquisicion de habitos alimentarios
saludables desde la primera infancia. Las conductas que estimu-
lan o inhiben la ingesta y las que se relacionan con la respues-
ta y el disfrute de los alimentos podrian estar asociadas con la
calidad y la variedad de la dieta y, en particular, con el consumo
de ciertos productos como la fruta, la verdura o los alimentos

altamente palatables, que habitualmente son procesados de baja
calidad nutricional (6).

En los Gltimos afos, diversas investigaciones han mostrado
como los nifios, nifas y adolescentes que son definidos por sus
progenitores como mas conflictivos, selectivos y caprichosos a
la hora de comer presentan conductas que frenan el consumo o
“antiingesta”, rechazan mas alimentos y, en términos generales,
presentan menor adhesion a un patron de alimentacion saluda-
ble (7,8). Este grupo de escolares parece, a su vez, tener una
mayor preferencia por productos insanos de alto valor caldrico
y baja calidad nutricional (9), ademas de menor aceptacion de
alimentos basicos de la DM como verduras, frutas, pescado o
legumbres (10,11).

Por otro lado, conductas consideradas como estimulado-
ras del apetito o “proingesta”, como la menor capacidad de
respuesta a la saciedad, también se han relacionado con la
eleccion y el consumo de alimentos mas palatables, o que se
traduce en mayor ingesta calorica y de procesados de baja
calidad (12). Ademas, otros comportamientos proingesta como
un mayor disfrute por la comida o respuesta favorable a los ali-
mentos (entendida como mayor aceptacion y placer por ingerir
distintos productos), asi como la mayor velocidad al comer,
parecen relacionarse de nuevo con un consumo mas elevado
de productos procesados de baja calidad (13). Asimismo, otros
factores como la alimentacion emocional pueden influir en el
nivel de adherencia a la DM. Como se demostrd en un reciente
estudio efectuado sobre una muestra de escolares italianos de
ocho y nueve afos, aquellos que presentan subalimentacion
emocional (por estrés, tristeza, ansiedad, etc.) presentan un
menor apego a la DM (14).

Hallazgos previos indican la utilidad de identificar fenotipos
de comportamiento alimentario en la infancia y adolescencia
mediante la aplicacion de cuestionarios validados como el Chil-
dren’s Eating Behaviour Questionnaire (CEBQ) (15), empleado
en el presente estudio. EI conocimiento de los mecanismos que
subyacen a los habitos de alimentacion, destacando las con-
ductas alimentarias que predisponen a unas u otras elecciones
alimentarias o relacionadas con el riesgo de obesidad, podria ser
de gran ayuda para el abordaje de los estados de malnutricion
en edad pediatrica (16).

[Nutr Hosp 2024;41(1):47-57]
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En este contexto, el objetivo del presente estudio es investigar la
asociacion entre el comportamiento alimentario (evaluado a través
del CEBQ y focalizando en las conductas proingesta y antiingesta)
y la calidad de la dieta, medida por el grado de adherencia a la DM.

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio transversal descriptivo y analitico
en una muestra de 283 escolares madrilefios de entre seis y
16 arios (189 varones [66,79 %) y 94 mujeres [33,21 %)]). La
seleccion fue por muestreo de conveniencia y la recogida de da-
tos se llevo a cabo entre 2019 y 2021 en centros escolares y
polideportivos de la Comunidad de Madrid, Esparia.

Los datos fueron anonimizados y desagregados, de tal mane-
ra que la informacion recabada no permite la identificacion de
ningdn sujeto. El estudio fue aprobado por el Comité de Etica
de la Universidad Auténoma de Madrid (CEI-91-1699). Ademas,
se trabajo respetando los principios bioéticos de la Declaracion
de Helsinki en su version mas actualizada (17) y se considerd
como requisito indispensable disponer del consentimiento infor-
mado de las madres, padres y/o tutores de 0s escolares.

Para evaluar el comportamiento alimentario, los progenitores o tu-
tores respondieron al cuestionario CEBQ (15). También respondieron
a la encuesta de adherencia a la dieta mediterranea KIDMED (18).

Se evalud el perfil antropométrico completo de los escolares diag-
nosticando su condicion nutricional. Este aspecto no es objeto del
presente trabajo, si bien se ofrecen los datos como material suple-
mentario. Se aplicaron los puntos de corte propuestos por Cole y
cols. 2007 (19) para el indice de masa corporal (MC) y las referen-
cias de Marrodan y cols. (20) para el indice de cintura-talla (ICT).

EVALUACION DE LA CALIDAD DE LA DIETA
O HABITOS ALIMENTARIOS

La calidad de la dieta fue evaluada a partir del cuestionario
KIDMED (18). Esta herramienta fue validada por Serra-Majem y
cols. en el afo 2004 y se define como una encuesta de adheren-
cia a la dieta mediterranea infantil y adolescente. El cuestionario
se construye a partir de 16 ftems 0 preguntas que se responden
con “si” 0 “no” y que puntian con +1 cuando se cumple un ha-
bito saludable 0 -1 cuando no sucede asi. A partir del sumatorio
de las diversas cuestiones y siguiendo las pautas de los autores
del trabajo original, se establecieron las siguientes categorias re-
ferentes al grado de adherencia a la DM: bajo nivel de adhesion
(< 3 puntos), medio nivel de adhesion (4-7 puntos) y elevado nivel de
adhesion (> 8 puntos).

EVALUACION DEL COMPORTAMIENTO
ALIMENTARIO

El comportamiento alimentario se analiz a partir del CEBQ
(15). Se trata de un test psicométrico validado que permite cono-
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cer la conducta alimentaria de nifios y adolescentes evaluando
distintas dimensiones del estilo de alimentacion como la res-
puesta a la saciedad, el gusto por la comida, la velocidad de
la ingesta y el consumo emocional de alimentos, entre otros.
Consta de 35 items que evallan ocho subescalas de conducta
alimentaria y cuyas preguntas se responden con una escala tipo
Likert con opcion a puntuar del 1 al 5 segun la intensidad de la
conducta: nunca = 1, casi nunca = 2, a veces = 3, a menudo
=4, siempre = 5. Un total de cinco items marcados en el cues-
tionario se puntuan a la inversa (cuestiones 3, 4,10, 16 y 32).

Los diversos items se clasifican en ocho subescalas: respues-
ta a los alimentos (RA; cinco items), disfrute de los alimentos
(DA; cuatro items), comer en exceso emocional (SOA; cuatro
items), deseo de beber (DD; tres items), lentitud para comer (LC;
cuatro items), capacidad de respuesta a la saciedad (SR; cinco
items), exigencia a los alimentos (EA; seis items) y subalimenta-
cion emocional (SUA; cuatro items). Las cuatro primeras subes-
calas tienen un enfoque positivo o relacionado con una mayor
ingesta alimentaria (“dimension proingesta”), mientras que las
tltimas cuatro subescalas se relacionan con la evitacion de ali-
mentos o respuestas negativas relacionadas con la alimentacion
(“dimension antiingesta”). Se ha empleado la version traducida
al espafol del CEBQ previamente validada (21).

ANALISIS ESTADISTICO

La consistencia interna de las ocho subescalas del cuestiona-
rio CEBQ vy las estimaciones de fiabilidad se determinaron me-
diante el alfa de Cronbach, por encima de 0,70 para todos los
factores, excepto para la subescala 1.

Como todas las variables siguieron una distribucion no nor-
mal, se realizaron las pruebas de contraste de medias U de
Mann-Whitney y H de Kruskal-Wallis para comparar el grado de
adherencia a la DM en funcién de las puntuaciones medias de
cada subescala del CEBQ.

Con el proposito de cuantificar el peso o la influencia de las
conductas alimentarias sobre la calidad de la dieta, se constru-
yeron diferentes modelos de regresion logistica binaria en los
que la variable independiente fue el promedio en cada subescala
del CEBQ, categorizado en funcién de presentar una puntua-
cion inferior 0 superior a la mediana (p50) para cada una de las
subescalas. Las variables dependientes fueron o bien la puntua-
cion global del KIDMED (categorizada en funcion de la p50, que
fue una puntuacion de 6) o las diferentes preguntas de adhe-
rencia a la DM por separado, categorizadas dicotdmicamente en
funcion de si se cumplia 0 no cada item.

El andlisis estadistico se realizd combinando los soffwares IBM
SPSSV.24yR4.1.2.

RESULTADOS

La descripcion de las caracteristicas antropométricas de la
muestra de escolares se presenta en la tabla .
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Un 13,10 % (37) de los participantes presentaron baja adherencia
ala DM, un 59,00 % (167) presentd adherencia media 0 mejorable
y un 27,90 % (79), alta adherencia. No se encontraron diferencias
significativas entre sexo y edad, aunque en general la serie femenina
y el grupo de edad de 11-16 afios obtuvieron mejores puntuaciones.

Analizando los items de calidad de dieta por separado, cabe des-
tacar que tan solo el 20,90 % (59) de la muestra incluye al me-
nos las dos raciones diarias de verdura recomendadas y tan solo el
41,30 % (117) consume méas de una fruta diaria. Dicho de otra for-
ma, el 79,10 % (224) y 58,70 % (166) no incluye a diario suficiente
verdura y fruta. Por otra parte, un 75,90 % (215) consume dos o
mas raciones de pescado a la semana, un 73,10 % (207) incluye
dos 0 mas raciones semanales de legumbre y tan solo un 32,20 %
(91) cubre las recomendaciones de ingesta de frutos secos. En con-
traposicion, un 36,70 % (104) de los escolares consume bolleria
industrial o similar habitualmente en el desayuno, un 13,70 % (39)
incluye dulces y golosinas aparte de los del desayuno y un 15,80 %
(45) no acostumbra a desayunar a diario (Fig. 1).

En la figura 2 se comparan las puntuaciones promedio de las di-
mensiones proingesta y antiingesta del cuestionario CEBQ en relacion
con la calidad de la dieta. Se observan diferencias significativas en la
subescala proingesta de disfrute de alimentos, entre escolares con
baja, media y alta adherencia a la DM (CEBQ-DA 3,57, 3,91y 4,01,
respectivamente; p= 0,001); las puntuaciones mas altas son las de
los participantes con mejor nivel de adhesion al modelo mediterra-
neo. Asimismo, aquellos participantes con menor grado de adhesion
tenian puntuaciones mas altas en las subescalas antiingesta de ca-
pacidad de respuesta a la saciedad (CEBQ-RS 2,54, 2,42 y 2,35;
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p=0,032), de exigencia a los alimentos (CEBQ-EA 3,07,2,70y 2,50;
p=0,012) y de subalimentacion emocional (CEBQ-SUA 2,42, 2,37
y 2,55; p=0,045). Las demas subescalas del CEBQ no revelaron
asociaciones significativas con la calidad de la dieta evaluada por
KIDMED.

Si se analizan los diferentes items del cuestionario KIDMED
por separado y su asociacion con las puntuaciones promedio
de las subescalas proingesta y antiingesta del CEBQ también se
encuentran asociaciones significativas (Figs. 3 y 4). Los escola-
res que consumian mas verduras tenian mayor puntuacion en
la subescala proingesta de disfrute de los alimentos (CEBQ-DA
3,83 vs. 3,67; p=0,005). Asimismo, presentaban menos lenti-
tud para comer, o comian de media mas deprisa (CEBQ-LC 1,42
vs. 1,70; p=0,002). También los que mas consumian verduras,
hortalizas y frutos secos eran menos exigentes con 1os alimen-
tos (verduras: CEBQ-EA 2,58 vs. 2,75, p = 0,020; frutos secos:
CEBQ-EA 2,62 vs. 2,83, p=0,044).

Por su parte, los mayores consumidores de pescado tenian
menor puntuacion en la subescala antiingesta lentitud para co-
mer (CEBQ-LC 2,34 vs. 2,54; p = 0,05) y los que consumian
mas legumbre tenian menor deseo o susceptibilidad a los ali-
mentos mas sabrosos o palatables (CEBQ-RA 2,32 vs. 2,48;
p=0,042).

Los escolares que ingerian cereales en el desayuno presen-
taban mas disfrute por los alimentos que los que no (CEBQ-DA
3,98 vs. 3,67; p < 0,001), menor capacidad de respuesta a la
saciedad (CEBQ-RS 2,36 vs. 2,45; p=0,007) y menor exigencia
por los alimentos (CEBQ-EA 2,51 vs. 2,77; p = 0,050).

Tabla I. Caracteristicas principales de la muestra de escolares (n = 283)

% (n)
Masculino 66,69 (189)
Sexo .
Femenino 33,32 (94)
6-10 afos 54,60 (155)
Edad -
11-16 afios 45,40 (128)
Normopeso 65,00 (184)
Situacion ponderal® Sobrepeso 24,00 (68)
Obesidad 11,00 (31)
Normopeso 53,40 (151)
Obesidad abdominal Sobrepeso abdominal 14,80 (42)
Obesidad abdominal 31,80 (90)
Nivel primario 27,70 (78)
Educacion materna Nivel secundario 32,70 (93)
Nivel terciario o universitario 39,60 (112)
Nivel primario 39,50 (111)
Educacion paterna Nivel secundario 33,10 (94)
Nivel terciario o universitario 27,90 (78)
o ) Uno o los dos padres desempleados 22,40 (64)
Situacion profesional
Ambos padres empleados 7,60 (220)

n: numero de escolares. *Referencias para el indice de masa corporal (IMC) de Cole y cols. (19). *Referencias para el indice de cintura-talla (ICT) de Marrodn y cols. (20).

[Nutr Hosp 2024;41(1):47-57]




ADHESION A LA DIETA MEDITERRANEA Y CONDUCTA ALIMENTARIA EN ESCOLARES ESPANOLES

Consumo dulces o golosinas diario
Consumo 2 yogures/queso (40g) diarios
Desayunas bolleria industrial

Desayunas lacteos

No desayunas todos los dias

Uso de aceite de oliva para cocinar
Consumo frutos secos 2-3 veces/semana
Desayunas cereal o derivado

Consumo pasta/arroz semanal 25 veces
Consumo 21 racion legumbre/ semana
Restaurantes comida rapida 21 vez/semana
Consumo =2 raciones pescado/semana
Consumo >1 racién de verdura/dia
Consumo 1 racién de verdura/dia
Consumo >1 fruta/dia

Consumo de 1 fruta o zumo/dia

Figura 1.

Resultados globales del cuestionario KIDMED diferenciados por items (17 = 283).

51

Puntuacién total

w

Adherencia a la dieta mediterranea E Baja E Wedia E Alta

CEBQ-DA™ CEBQ-RA CEBQ-SOA

CEBQ-DD CEBQ-RS™ CEBQ-LC CEBQ-SUA” CEBQ-EA™

Figura 2.
Comparacion de las puntuaciones promedio de las subescalas del CEBQ segun la calidad de la dieta valorada por cuestionario KIDMED (n = 283). Comparacion de

medias realizada mediante la prueba H de Kruskal-Wallis. “p < 0,05; **p < 0,01; “*p < 0,001. CEBQ-DA: subescala disfrute por los alimentos; CEBQ-RA: subescala
respuesta a los alimentos; CEBQ-SOA: subescala sobrealimentacion emocional; CEBQ-DD; subescala deseo de beber; CEBQ-RS: subescala respuesta a la saciedad;

CEBQ-LC: subescala lentitud para comer; CEBQ-SUA; subescala subalimentacion emocional; CEBQ-EA: subescala exigencia a los alimentos.
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Comparacion de las puntuaciones promedio de las subescalas correspondientes a la dimension proingesta del CEBQ segun la calidad de la dieta valorada por cuestionario
KIDMED (n = 283). Comparacién de medias realizada mediante la prueba U de Mann-Whitney. *p < 0,05; *p < 0,01; ***p < 0,001. CEBQ-DA: subescala disfrute por los
alimentos; CEBQ-RA: subescala respuesta a los alimentos; CEBQ-SOA: subescala sobrealimentacion emocional; CEBQ-DD: subescala deseo de beber.

Ademas, aquellos que desayunaban a diario tenian menos Los andlisis de regresion encontraron asociaciones significa-
puntuacion en la exigencia a los alimentos o eran menos quis- tivas entre las puntuaciones obtenidas por los escolares en las
quillosos con la comida (CEBQ-EA 2,48 vs. 2,73; p = 0,047). subescalas de conducta alimentaria y la adherencia a la DM,

Por (ltimo, los consumidores habituales de bolleria y galletas cuando se controlaron por sexo y edad.
tenian mas velocidad para comer 0 menor puntuacion en lentitud Como queda patente en la tabla II, al relacionar el com-
para comer, traducido en probable mayor ingesta (CEBQ-LC 2,39 portamiento alimentario con la puntuacion global de calidad
vs. 2,57; p=0,049). Los consumidores habituales de golosinas de dieta KIDMED encontramos que un mayor disfrute por los
y caramelos tenian menor disfrute por los alimentos (CEBQ-DA alimentos se asocio a 2,03 veces mas probabilidad de mejor
3,67 vs. 3,92; p=0,028) y eran mas exigentes con la comida calidad de dieta. Por el contrario, un alto deseo de beber se
(CEBQ-EA 3,00 vs. 2,65; p = 0,050). asocio a 1,58 veces mas riesgo de tener peor adherencia
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a la dieta y una mayor exigencia a los alimentos, con peor
adherencia a la DM en 1,86 veces.

Por otro lado, identificamos asociaciones entre el comportamiento
alimentario segin CEBQ vy los distintos ftems de DM por separado
(Tabla IIl). Los escolares con alto disfrute por los alimentos tenian
1,91 mas probabilidades de cubrir el consumo diario de verduras,
2,43 mas probabilidades de consumir cereales diariamente de de-
sayuno y 2,04 veces menos riesgo de consumir golosinas y dulces
habitualmente. Por su parte, los escolares con alta respuesta a 1os
alimentos, 0 alto deseo por alimentos con caracteristicas organolép-
ticas mas fuertes, consumian 1,74 veces menos legumbres.
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Respecto a las conductas antiingesta, los escolares con menor
capacidad de saciedad consumian mas cereales de desayuno
(2,14 veces mas) y mas golosinas (2,31 veces mas). También se
observa que los escolares que tendian a comer mas deprisa o
con menos lentitud para comer eran los que mas consumian ver-
duras (1,92 veces mas) y pescado (1,73 veces mas). Por tltimo,
los escolares mas exigentes o quisquillosos con la comida con-
sumian menos alimentos del patron mediterraneo: 2,03 veces
menos fruta a diario, 2,75 menos verduras, 2,05 menos frutos
secos y 1,65 menos aceite de oliva. Ademas, acostumbraban a
desayunar a diario 2,37 veces menos.
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Figura 4.

Comparacion de las puntuaciones promedio de las subescalas correspondientes a la dimension antiingesta del CEBQ segun la calidad de la dieta valorada por cuestionario
KIDMED (n = 283). Comparacion de medias realizada mediante la prueba U de Mann-Whitney. *p < 0,05; *p < 0,01; ***p < 0,001. CEBQ-RS: subescala de respuesta a la
saciedad; CEBQ-LC: subescala lentitud para comer; CEBQ-SUA; subescala subalimentacion emocional; CEBQ-EA: subescala exigencia a los alimentos.
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Tabla Il. Modelo de regresion logistica binaria entre las subescalas del CEBQ y la categoria
de adherencia a la dieta mediterranea segun KIDMED

| Variable dependiente: puntuacién KIDMED > 6

Subescalas CEBQ proingesta

CEBQ1: alto disfrute por alimentos 0,710 2,034 (1,260-3,282) 0,004*
CEBQZ2: alta respuesta a los alimentos -0,137 0,872 (0,576-1,394) 0,567
CEBQ3: sobrealimentacion emocional 0,051 1,052 (0,655-1,689) 0,833
CEBQ4: alto deseo de beber -0,456 0,634 (0,396-0,987) 0,050*
Subescalas CEBQ antiingesta
CEBQ5: capacidad de respuesta de saciedad -0,324 0,723 (0,456-1,155) 0,113
CEBQ®6: lentitud para comer 0,026 1,126 (0,643-1,637) 0,915
CEBQ7: subalimentacion emocional 0,207 1,230 (0,770-1,936) 0,387
CEBQ8: exigencia a los alimentos -0,618 0,539 (0,335-0,868) 0,011~

CEBQ: Children’s Eating Behaviour Questionnaire. El andlisis se ajusto por sexo, edad e indice de masa corporal (IMC). La variable independiente en la relacion
son las categorias del CEBQ (en funcion de la puntuacion p50). Grupo de referencia = categoria referida a menos puntuacion en las subescalas CEBQ (puntuacion

menor de p50). Variable dependiente: puntuacion KIDMED (adherencia baja + mejorable y adherencia alta). Diferencias significativas; *p < 0,05.

Tabla lll. Modelo de regresidn logistica binaria entre las preguntas independientes KIDMED
y las subescalas CEBQ

Variable independiente:

CEBQ1 - Alto disfrute por los alimentos

B OR (IC 95 %) p-valor
Consumo diario de verduras 0,649 1,913 (1,169-3,130) 0,010*
Consumo diario de cereales de desayuno 0,888 2,430 (1,416-4,172) 0,001~
Consumo diario de golosinas -0,711 0,491 (0,243-0,992) 0,048*
Variable independiente:
CEBQ2 - Alta respuesta a los alimentos
B OR (IC 95 %) p-valor
Consumo de 2-3 raciones de legumbre semana -0,552 0,576 (0,325-0,987) 0,050*
Variable independiente:
CEBQ5 - Alta capacidad de respuesta a la saciedad
B OR (IC 95 %) p-valor
Consumo diario de cereales -0,759 0,468 (0,271-0,807) 0,006*
Consumo diario de golosinas -0,815 0,443 (0,213-0,920) 0,029*
Variable independiente:
CEBQG6 - Baja velocidad de ingesta
B OR (IC 95 %) p-valor
Consumo de 2 raciones de verdura al dia -0,654 0,520 (0,298-0,908) 0,022¢
Consumo de 2-3 raciones de pescado semana -0,548 0,578 (0326-1,011) 0,061
Variable independiente:
CEBQS8 - Alta exigencia a los alimentos
B OR (IC 95 %) p-valor
Consumo diario de fruta -0,708 0,492 (0,276-0,787) 0,016’
Consumo diario de verduras -1,010 0,364 (0,221-0,601) <0,001*
Consumo de 2-3 raciones de pescado semana -0,589 0,555 (0331-0,932) 0,026*
Consumo de pasta/arroz a diario 0,615 1,849 (1,066-3,208) 0,029*
Consumo habitual de frutos secos -0,717 0,488 (0,286-0,834) 0,009*
Consumo de aceite de oliva habitual -0,502 0,605 (0,359-0,997) 0,049*
Desayuno a diario -0,678 0,508 (0,262-0,984) 0,045*

CEBQ: Children’s Eating Behaviour Questionnaire; OR: razon de probabilidades, IC: intervalo de confianza. El andlisis se ajusto por sexo y edad. La variable
independiente fue la puntuacion en las subescalas de CEBQ. Grupo de referencia = puntuacion menor en subescalas CEBQ (dos categorias a partir de la p50 de cada
puntuacion en cada subescala). *Diferencias significativas; *p < 0,05.
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DISCUSION

La calidad de la dieta de los escolares que participaron en
el presente estudio se categorizd como intermedia 0 mejorable.
Como ha puesto de relieve la literatura cientifica, una mayor ad-
herencia a la DM se relaciona con menor riesgo de obesidad
(22). El estudio ALADINO 2019 identifica como los escolares con
niveles de baja o mejorable adherencia a la DM (valorada me-
diante el cuestionario KIDMED) se encuentran en las categorias
ponderales mas altas (4). El reciente estudio PASOS (Actividad
Fisica, Sedentarismo y Obesidad en la Juventud Espafiola), en
el que se incluyeron 3.607 escolares de entre ocho y 16 afos,
mostrd resultados similares ya que tan solo un 39,10 % de las
nifias y un 41,40 % de los nifios tenian dieta de alta calidad, que
se asociaba a un menor riesgo de obesidad (23).

Focalizando en uno de los principales rasgos de la DM, el
consumo de frutas, verduras y hortalizas, cabe destacar que
un 38,60 % de los participantes en el estudio ALADINO y un
50,70 % del PASOS consumia dos frutas a diario. En el presente
estudio, la cifra es intermedia, del 41,30 %. Sin embrago, en lo
que respecta a las verduras y hortalizas, el porcentaje de sujetos
que alcanzaba dos raciones diarias en la muestra aqui analiza-
da (20,70 %) fue inferior al reportado en ALADINO (46,10 %) y
PASOS (32,50 %).

Estas cifras no son de extrafiar ya que se estima que la pobla-
cion espariola general consume de media 2-3 raciones diarias
de frutas, verduras y hortalizas, la mitad de lo que indica la reco-
mendacion, que son cinco al dia (24).

Por su parte, el estudio de Seguimiento del Nifio para un De-
sarrollo Optimo (SENDO) en poblacion peditrica espafiola con-
cluy6 que por cada dos puntos adicionales en el cuestionario
KIDMED, la ingesta de energia proveniente de ultraprocesados
fue un 3,10 % menor. Ademas, concluyeron que el 71,60 % de
laingesta de azlicares libres provenia de dichos ultraprocesados,
por lo que la buena adherencia a la DM contribuye a reducir el
consumo excesivo de azucares (25).

Las conductas alimentarias influyen en la calidad de la dieta y
las elecciones alimentarias del dia a dia. La asociacion entre las
puntuaciones en el CEBQ y la calidad de la dieta evaluada por
KIDMED arroja resultados destacables. En el presente estudio,
se observa como aquellos escolares con mas disfrute por los
alimentos, entendido como placer experimentado al comer, pre-
sentan mayor adherencia a la DM porque suelen consumir mas
alimentos vegetales y pescados. Este resultado coincide con el
obtenido en un estudio en 3.879 escolares portugueses de siete
a diez afios de edad que evalud la relacion bidireccional entre el
CEBQ y la calidad de dieta, encontrando una asociacion signifi-
cativa entre esta ltima y un mayor disfrute por comer (26). Otro
hallazgo destacado en dicho estudio fue la asociacion inversa
entre la exigencia a los alimentos y la calidad de la dieta. Los
escolares mas exigentes o quisquillosos con la comida presenta-
ban peor adherencia a la DM, en linea con nuestros resultados,
posiblemente debido a un mayor rechazo por alimentos “menos
aceptados”, como vegetales, y mayor consumo de procesados
de baja calidad, pero mas palatables.
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Siguiendo en la misma linea, un estudio efectuado sobre una
amplia muestra de 4.537 escolares portugueses concluyd que,
a los siete afios, aquellos con una dieta mas variada puntuaban
mas bajo en exigencia a los alimentos y mas alto en el item de
disfrute por la comida (27). Una investigacion similar en 1.175 ni-
fos de siete a diez afios de edad reflejo un mayor consumo de
ultraprocesados, o lo que seria lo mismo, peor calidad de la dieta,
en los escolares que puntuaban mas alto en las subescalas de
respuesta y de exigencia por alimentos y mas bajo en capacidad
de respuesta a la saciedad (28).

En el presente estudio también se han analizado de forma
independiente distintos habitos alimentarios recogidos en el
cuestionario KIDMED vy su posible relacion con conductas ali-
mentarias. De nuevo, l0s resultados se presentan prometedores,
aunque apenas existen estudios previos que relacionen CEBQ
con preguntas del KIDMED o con aspectos nutricionales especi-
ficos que permitan establecer comparaciones. A grandes rasgos,
se detecta que los escolares con mayores puntuaciones en la
subescala proingesta de disfrute por los alimentos y menores en
la subescala relacionada con la exigencia a los alimentos tenian
un mayor consumo de alimentos basicos de la DM (verduras y
hortalizas, pescado, fruta, frutos secos o0 aceite de oliva) y me-
nor ingesta de golosinas o productos procesados. Algunos es-
tudios previos corroboran estos resultados y concluyen que un
mayor disfrute por los alimentos se relaciona con mayor ingesta
de verduras y frutas, porque suelen ser nifios menos quisquillo-
S0s con la comida y que aceptan una alimentacion mas variada
(29). También existe evidencia de que un menor consumo de
verduras, hortalizas y frutas es mas probable en los escolares
mas exigentes con la comida y con mas pronta respuesta a la
saciedad (29).

Por otra parte, se ha constatado una asociacion entre una res-
puesta favorable y una actitud de disfrute al comer, con un mayor
gusto y consumo de productos palatables, grasos o dulces, como
bocadillos, tentempiés y bolleria (30). En la muestra de escola-
res aqui analizada, los nifios y nifias que disfrutaban mas con la
comida eran justamente los que menos dulces y golosinas con-
sumian, posiblemente porque son al mismo tiempo los menos
exigentes y los que aceptan una mayor variedad de alimentos.

Respecto a la alimentacion emocional tanto por exceso como
por defecto, no se ha encontrado ninguna asociacion con la
puntacion KIDMED ni con habitos alimentarios especificos. Sin
embargo, cabe mencionar que la tendencia fue de mayores pun-
tuaciones de sobrealimentacion emocional en los consumidores
habituales de bolleria y galletas (2,21 vs. 2,09) y de golosinas y
caramelos (2,24 vs. 2,13). Otros estudios, como el publicado por
Jadskeldinen y cols. (31), reportaron mayor consumo de produc-
tos insanos y de procesados de peor calidad en nifios con ma-
yores puntuaciones de sobrealimentacion emocional. En general,
la mayor probabilidad de comer por impulsos y por ansiedad, o
de hacer ingestas mas frecuentes, puede ser la explicacion que
lleve a un mayor consumo de productos con la base comun de
ser ricos en carbohidratos como almidén y azlcares simples,
ademas de ser altamente palatables (32,33). Dicha tendencia
no se encuentra asociada al consumo de otros alimentos como
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legumbres, verduras, frutas, pescado o frutos secos. Por el con-
trario, los sujetos que consumen estos productos saludables en
mayor cantidad puntlian mas bajo en las subescalas de alimen-
tacion emocional.

Cabe mencionar que los estudios de asociacion entre calidad
de dieta y comportamiento alimentario presentan limitaciones e
incluso ciertas contradicciones. Ello se debe a que las conduc-
tas alimentarias pueden influir en la calidad de la dieta 0 en la
frecuencia de consumo de algunos grupos de alimentos en parti-
cular de manera diferente en cada escolar. Por ejemplo, un esco-
lar con mayor exigencia a los alimentos puede consumir menor
energia total al dia e ingerir menos vegetales de media, por el
rechazo que le producen, pero también consumir mas aporte
calorico porque solamente acepta productos procesados altos en
calorias, azlicar, harinas y grasas de peor calidad.

El estudio presenta limitaciones. La técnica empleada para el
muestreo no asegura la representatividad del grupo poblacional
estudiado. Seria conveniente incrementar el efectivo muestral
siguiendo un método probabilistico para asegurar la potencia
de las asociaciones observadas. El estudio también tiene forta-
lezas, destacando que actualmente la evidencia que asocia las
conductas alimentarias sobre la alimentacion es muy limitada y
normalmente se centra en poblacion adulta o0 en escolares de
menor edad, siendo resefiable el amplio rango de edad incluido
y, especificamente, la poblacion adolescente.

En conclusion, las conductas alimentarias pueden tener un im-
portante papel en la calidad de la dieta de los escolares, destacan-
do el mayor disfrute por los alimentos y la menor exigencia por los
alimentos, asociadas en ambos casos al doble de probabilidad de
tener un mayor grado de adherencia a la DM, gracias fundamen-
talmente a un consumo de entre el doble y el triple de vegetales
y casi el doble de frutos secos o pescado, y aproximadamente la
mitad de ingesta de procesados de baja calidad, como golosinas
y dulces. Otras conductas relacionadas con la saciedad y la velo-
cidad de ingesta también influyen notablemente en las elecciones
dietéticas que condicionan la calidad del patron alimentario.

Dada la naturaleza bidireccional de los efectos entre las con-
ductas alimentarias y la calidad de la dieta, el analisis conjunto
de los habitos y las conductas alimentarias puede ser la base de
futuras intervenciones personalizadas en los primeros afios de
vida. Es importante una mayor investigacion sobre las elecciones
alimentarias y la calidad de dieta en relacion con las conductas
alimentarias para establecer patrones mas definidos de dieta
que permitan un mejor abordaje por parte de los profesionales
de la salud en la mejora de los habitos alimentarios y la preven-
cion de la obesidad desde la etapa escolar.
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Resumen

Introduccion: la dieta mediterranea se ha asociado a menor prevalencia de obesidad y sindrome metabdlico y a estilos de vida saludable en
adultos y escolares, siendo escasa la informacion en edades menores. La region central de Chile tiene un ecosistema de tipo mediterraneo, lo
que, junto con su gastronomia tradicional, facilitaria la adopcion de este estilo de alimentacion.

Objetivos: determinar la adherencia a la dieta mediterranea en preescolares y sus padres y evaluar el impacto de una intervencion educativa
y su implementacion.

Métodos: estudio de cohorte prospectiva. Se aplicaron los indices KidMed en nifios/as mayores de 18 meses y el indice Chileno de Dieta
Mediterranea (IDM-Chile) en los padres, antes y después de una intervencion educativa remota.

Resultados: participaron 139 familias, con 95 preescolares, 56 % muijeres, con edad de 26,2 + 8,7 meses. Inicialmente, el KidMed en los nifios
fue de 7,4 + 1,9 puntos y aumento hasta 7,9 = 1,9 puntos postintervencion (p = 0,1). EI IDM-Chile en los padres fue de 6,9 + 1,8y 7,1 + 1,7
puntos, respectivamente (p = 0,09). Al separar por categorias, hubo mejoria desde una adherencia baja 0 moderada hacia una optima en los

Palabras clave: nifios y adultos (Chi2, p = 0,009 y p = 0,04). En 58 diadas hubo una correlacion positiva entre los indices KidMed e IDM-Chile preintervencion
. . ) y postintervencion (R Pearson: 0,3y 0,34; p = 0,004 y 0,003, respectivamente).
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saludable. Intervencion Conclusiones: la mayoria de esta muestra de preescolares y sus padres presentaron una adherencia moderada a dieta mediterranea, con una
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Abstract

Background: the Mediterranean diet has been associated with a lower prevalence of obesity and metabolic syndrome, and with healthier
lifestyles in adults and children, but data is scarce in younger ages. The Mediterranean-type ecosystem of the central region of Chile as well as
its traditional gastronomy would facilitate the adoption of this dietary pattern.

Objectives: to assess the adherence to Mediterranean diet in preschoolers and their parents, and to evaluate the impact of a nutrition education
intervention and diet implementation.

Methods: prospective cohort study. The KidMed index was applied to children older than 18 months, and the Mediterranean Dietary Index in
Chile (Chilean-MDI) to their parents, before and after a remote educational intervention.

Results: one hundred and thirty-nine families participated, with 95 preschoolers; 56 % were girls, aged 26.2 + 8.7 months. The basal mean
KidMed score was 7.4 + 1.9 and increased to 7.9 + 1.9 after the intervention (p = 0.1). The Chilean-MDI score was 6.9 + 1.8 and 7.1 £ 1.7,
respectively (p = 0.09). When separated by categories, there was improvement from low and moderate adherence to optimal adherence in both

Keywords: children and their parents (Chi2, p = 0.009 y p = 0.04). In 58 dyads, there was a positive correlation between the KidMed and the Chilean-MDI

Mediterranean diet. Healthy
diet. Dietary intervention.

KidMed. Pediatrics. after an educational intervention.

INTRODUCCION

En las dltimas tres décadas, se ha producido un aumento sig-
nificativo de la prevalencia de sobrepeso y obesidad en la pobla-
cion chilena: afecta en conjunto al 70 % de los adultos, al 35 %
de los menores de seis afos y al 58 % de los escolares (1-3).
La obesidad tiende a perpetuarse hacia la adultez (4), asocian-
dose a enfermedades cronicas como diabetes mellitus tipo 2,
hipertension arterial y dislipidemias, las cuales comienzan ya en
la nifiez e incrementan el riesgo cardiovascular en la vida adulta
(5,6). Por otro lado, los patrones alimentarios caracterizados por
un elevado consumo de alimentos altos en calorias, aztcares
refinados y grasas saturadas en la nifiez se asocian a mayor
riesgo de obesidad futura (7), por lo que la alimentacién cobra un
papel importante en la prevencion de este importante problema
de salud.

La dieta mediterranea (DMed) corresponde a un patron ali-
mentario caracterizado por un alto consumo de alimentos de
origen vegetal, como frutas, verduras, cereales (de preferencia
integrales) y legumbres; un consumo moderado de pescados y
productos lacteos descremados fermentados; y una baja ingesta
de carnes rojas y azlicar, cobrando importancia el compartir con
otros y llevar un estilo de vida activo (8). En adultos, el alto con-
sumo de DMed se asocia a disminucion del riesgo cardiovascular
y de la prevalencia de sindrome metabdlico, diabetes mellitus
tipo 2, enfermedades neurodegenerativas y cancer (9). Aunque
la evidencia en poblacion pediatrica es escasa, esta sugiere que
la mayor adherencia a la DMed en la nifiez se asocia a menor
prevalencia de obesidad y sindrome metabolico, asi como a esti-
los de vida globalmente mas saludables (10,11).

Chile central, entre las regiones de Coquimbo y del Bio-Bio, es
uno de los cinco ecosistemas de tipo mediterrdneo que existen
en el mundo. Su zona central cuenta con una produccion agro-
pecuaria rica en alimentos propios de una DMed y tiene una
cocina tradicional con elementos comunes que facilitarian la
adopcion de este patron alimentario (12).

Existen diversas escalas para evaluar el consumo de la DMed.
En adultos, se ha validado y aplicado la escala indice Chileno de
Dieta Mediterranea (IDM-Chile) y en poblacion pedidtrica, la es-
cala KidMed es la mas utilizada (10-13). Se ha descrito en Chile
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index, pre- and post-intervention (Pearson R = 0.3 y 0.34; p = 0.004 y 0.003, respectively).
Conclusions: most of these sample of preschoolers and their parents had a moderate adherence to Mediterranean diet, with an improvement

un consumo “Optimo”, definido como un indice KidMed > 8, en
un 22,9-32,3 % de nifios de ocho a 12 afos (14,15), mientras
que a nivel internacional se ha reportado dptima adherencia a
DMed en un 4,3-53,9 %, con diferencias segun la edad y el pais
(11). Este tipo de estudios son escasos en preescolares (13,16)
y no existen en nuestro pais. En cuanto a su impacto, el estudio
espafiol INFADIMED demostrd mayor consumo de esta dieta des-
pués de una intervencion educativa, asociada a disminucion del
indice de masa corporal (IMC) (17).

Desde 2009, las salas cuna y jardines infantiles de la Uni-
versidad Catdlica han implementado un programa de promocion
de habitos de vida saludable (HaViSa), que a diez afios de su
implementacion lograron disminuir en forma sostenida la preva-
lencia de obesidad en un 47 % y de sobrepeso en un 25 % (18).
Considerando los beneficios de la DMed, junto con el interés de
fortalecer dicho programa con un nuevo enfoque de alimentacion
saludable, se planted el presente estudio, el cual tuvo como ob-
jetivos determinar la adherencia a la DMed en nifios asistentes a
estos centros y en sus padres, asi como estudiar el impacto de
una intervencion educativa y de la implementacion de una dieta
de estilo mediterraneo en el jardin infantil.

METODOS

DISENO DE ESTUDIO

Estudio de cohorte prospectiva para evaluar la adherencia a
la DMed antes y después de una intervencion educativa a los
padres y a los nifios, junto con modificacion de su patron dietario.
La intervencion se llevo a cabo en una primera oportunidad entre
abril de 2021 y enero de 2022 y, mas adelante, entre abril de
2022 y septiembre del mismo afio.

SUJETOS

La poblacion objetivo incluyd a todos los apoderados de
los tres centros de educacion inicial de la Pontificia Universi-
dad Catdlica, ubicados en los campus Oriente, Casa Central y
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San Joaquin, junto con los nifios con edades de 18 meses 0
mas al momento de comenzar la intervencion. Se excluyeron
aquellos con alguna enfermedad cronica que imposibilitara
las modificaciones propias de la dieta (alergias alimentarias
e intolerancias). Las familias fueron invitadas a participar via
comunicacion verbal y por correo electronico por parte de las
educadoras de los distintos centros.

CARACTERIZACION DE LA MUESTRA
DE ESTUDIO

Se aplicd un cuestionario para ser respondido de forma
remota por medio de una plataforma on-line que incluia va-
riables demograficas (edad, sexo y comorbilidades de nifios y
padres) y nivel educacional de estos ltimos, categorizandose
como basico, medio, técnico superior o universitario.

Ademas, se enviaron las encuestas KidMed (13) (Anexo 1)
e IDM-Chile (12) (Anexo 2). El primero fue respondido por los
apoderados acerca de la alimentacion en el hogar de sus hi-
jos mayores de 18 meses. Se realizd una minima adaptacion
del lenguaje para mejorar su comprension y se empled como
referencia la experiencia de validacion del IDM-Chile llevada
a cabo en adultos (12). Este ultimo fue enviado a todos los
apoderados para ser autoaplicado.

El indice KidMed tiene valores de entre -4 y 12 puntos. Se
consider6 como adherencia baja a DMed cuando se obtuvo
un puntaje < 3 puntos; adherencia moderada, de 4-7 puntos;
y alta, de 8-12 puntos (13). El IDM-Chile tiene valores de 0 a
14 puntos. Se considerd un puntaje de baja, moderada o alta
adherencia a DMed cuando se alcanzaron < 5 puntos, entre
5y 8,5 puntos y > 9 puntos, respectivamente (12).

INTERVENCION

Posteriormente, y durante un periodo de cuatro a seis me-
ses, se realizo una intervencion educativa que incluyo el envio
de ocho infogramas acerca de la dieta mediterranea y de sus
beneficios, los cuales fueron compartidos via correo electro-
nico con todos los apoderados con la ayuda de las educa-
doras de los diferentes centros y enviados como contenidos
resumidos a través de una aplicacion por teléfono celular.
Estos infogramas incluyeron informacion acerca de la DMed y
sus distintos componentes, la importancia de llevar un estilo
de vida activo, la relacion de esta dieta con sustentabilidad
alimentaria y datos practicos para su implementacion.

En conjunto con lo anterior, se realizaron gradualmente
cambios en la alimentacion entregada en los jardines a los
nifos/as mayores de 18 meses hacia un patron mas medite-
rraneo. Para esto, se aumento la frecuencia de programacion
de pescado y leguminosas en las minutas alimentarias, se
incorporaron cereales integrales y frutos secos en forma de
harina 0 mantequillas, se uso6 aceite de oliva y de canola en
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las preparaciones culinarias y se disminuy6 el consumo de
carnes rojas.

Una vez finalizado el envio del material educativo, se in-
vité a las familias que habian respondido las encuestas en
una primera instancia a responderlas nuevamente, con el fin
de evaluar cambios en el consumo de la DMed en padres y
nifios, tanto de forma global como en sus distintos compo-
nentes. Cada participante fue considerado como Su propio
control en el tiempo. Los padres que contestaron las encues-
tas recibieron un litro de aceite de oliva como estimulo por
su participacion.

CONSIDERACIONES ETICAS

Se respetaron las normas éticas establecidas por la De-
claracion de Helsinki y se obtuvo aprobacion del Comité de
Etica de la Facultad de Medicina de la Universidad Catdlica
de Chile (ID 210205001). Antes de responder el cuestionario
enviado, se solicito la firma de consentimiento informado de
forma digital al invitar a todas las familias participantes. Los
datos obtenidos fueron anonimizados y la informacion demo-
gréafica fue utilizada solo con fines de descripcion poblacional,
quedando el acceso a la informacion recopilada restringido al
investigador responsable y alterno.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizd estadistica descriptiva de las variables numéri-
cas demograficas y puntajes de las encuestas de adherencia
a DMed de nifios y apoderados (basal y posterior a la in-
tervencion), utilizando promedio y desviacion estandar para
las variables numéricas con distribuciéon normal, y mediana
y rango intercuartil para aquellas con distribucion no nor-
mal. Las variables discretas se presentaron con nimero de
casos y porcentaje. Se compararon los puntajes de ambas
encuestas de acuerdo a las variables demograficas a través
de andlisis de diferencia de medias 0 medianas con métodos
paramétricos 0 no paramétricos, respectivamente. Los por-
centajes fueron comparados con test de Chi? o Fisher y la
relacion entre el patron alimentario de los nifios y sus padres,
mediante correlacion de Pearson. Se utilizd el programa de
andlisis estadistico MINITAB17. Se consideraron significativas
las diferencias cuando los valores de p fueron < 0,05.

RESULTADOS

Se enviaron encuestas a 289 familias y se recibieron
160 respuestas (55 %), segun el diagrama de flujo que apa-
rece en la figura 1. Se cont6 con respuestas sobre adheren-
cia basal a DMed de 139 padres y 95 nifios. Después de la
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intervencion, se obtuvieron 81 (58 %) respuestas de padres
y 58 (61 %) de nifios, con 58 diadas padres/hijos.

En la tabla | se describen las caracteristicas basales de
los nifios y padres. Destaca la leve mayor proporcion de mu-
jeres en los nifios y la vasta proporcion de estas en los pa-
dres. En el 36,8 % de los nifios se reportaron enfermedades
cronicas, principalmente rinitis alérgica (18,9 %), dermatitis
atdpica (11,6 %) o alergias alimentarias (11,6 %). En el caso
de los padres, predominé el reporte de sobrepeso u obesidad
(38 %), prediabetes o diabetes mellitus (21 %) y dislipidemia
(8,6 %). La mayoria de los padres (84,2 %) tenia un nivel de
estudios universitario.

Previo a la intervencion, se observé un promedio de indice
KidMed de 7,4 = 1,9 puntos en los nifios e indice IDM-Chile
de 6,9 = 1,8 puntos en los adultos, ambos calificados como
adherencia moderada a la DMed (Tabla Il). Destaca que 54
nifios (36,8 %) tenian un consumo de DMed dptimo, en con-
traste con solo 17 adultos (12,2 %). El IDM-Chile fue superior
en los padres con estudios universitarios, con 7,1 + 1,7 vs.
6,2 + 2,5 puntos en aquellos con nivel técnico superior 0
educacion media (ANOVA, p = 0,04), sin diferencia en Kid-
Med segun el nivel educacional de los padres. Tampoco hubo
diferencia en este indice seguln sexo, edad o enfermedades
de los nifios ni padres.

61

Después de la intervencion educativa, se observo una tenden-
cia no significativa a aumentar el puntaje KidMed en los nifios de
75+1,7a7,9+19;enlosadultos, el IDM-Chile pasé de 6,7 +
1,9a7,1 =17 puntos (test de Student para muestras pareadas
p=0,1y0,09, respectivamente). Sin embargo, como se observa
en lafigura 2, al separar los puntajes de KidMed e IDM-Chile por
categorias, se observo mejoria desde una adherencia baja y mo-
derada hacia una dieta mediterranea 6ptima tanto en nifios como
en adultos (test Chi%, p = 0,024 y p = 0,001, respectivamente).

Al evaluar el cambio en el consumo de los distintos ali-
mentos incluidos en el indice KidMed (Tabla Ill), se observo
un aumento significativo en el consumo de una segunda fruta
todos los dias, verduras mas de una vez al dia, pescado de
dos a tres veces por semana, legumbres mas de una vez por
semana, frutos secos de dos a tres veces por semana, uso
de aceite de oliva, desayuno de un lacteo y disminucion del
consumo de comida rapida. Sin embargo, se observo una dis-
minucion del consumo de pasta o arroz, cereales y desayuno,
asi como un aumento del consumo de golosinas.

En las 58 diadas evaluadas, se observo que, tanto preinter-
vencién como postintervencion, existio una correlacion posi-
tiva entre los indices KidMed de los nifios e IDM-Chile de los
padres (test de PearsonR=0,3yR =0,34, p=0,004y p =
0,003, respectivamente) (Fig. 3).

Encuestas enviadas Respuestas recibidas
n=289 n=160
No accedieron a participar
n=13
—
v
Accedieron a participar
n=147
Repetidas
—> n=38
v
Respuestas analizadas
n=139
IDM-Chile KidMed
n=139 n=295
Pre- y postintervencion Pre- y postintervencion
n=281 n=>58

Figura 1.
Diagrama de flujo de participacion en el estudio.
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Tabla I. Caracteristicas de los preescolares y sus padres

Grupo
n 95
i Género femenino, 1 (%) 49 (51,6 %)
iflos
Edad en meses (promedio + DE) 26,2 = 8,7
Enfermedad cronica, n (%) 35 (36,8 %)
n 139
Género femenino, 11 (%) 135 (97,1 %)
Edad en afios (promedio + DE) 36,4 +4,2
Enf o 9 19
Padres nfermedad cronica, n (%) 53 (38,1 %)
Nivel de estudios, n (%)
Educacion basica 00 %)
Educacién media 2(1,4 %)
Técnico superior 20 (14,4 %)
Universitaria 117 (84,2 %)
Tabla Il. Adherencia basal a la dieta mediterranea en preescolares y sus padres
segun los indices KidMed e IDM-Chile, respectivamente
KidMed IDM-Chile
(n = 95; nifos) (n = 139; padres)
Puntaje promedio (puntos) 74+19 6,9+18
Adherencia a dieta mediterranea, n (%)
Bajo 33,2 %) 18 (13 %)
Moderado 38 (40 %) 104 (74,8 %)
Optimo 54 (56,8 %) 17 (12,2 %)

IDM-Chile: Indice Chileno de Dieta Mediterrénea. KidMed: < 3 puntos = adherencia baja; de 4 a 7 puntos = adherencia moderada; de 8 a 12 puntos = adherencia
dptima a dieta mediterranea en nifios. IDM Chile: < 5 puntos = adherencia baja, de 5 a 8,5 puntos = adherencia moderada; de 9 a 14 puntos = adherencia dptima a
dieta mediterranea en adultos.

A Cambio en adherencia a Dieta Mediterranea B Cambio en adherencia a Dieta Mediterranea
en los nifios en los padres
100% 100%
90

90% 90% % 16%
80% 80%
70% 70%
60% 60%

o " 77%

50% 50% 73%
40% 40%
30% 30%
20% 40% 34% 20%

10% p=0,024 10% 15% p=0,001 11%
0% 2% 0%

Pre-intervencion Post-intervencién Pre-intervencion Post-intervencion
Baja = Moderada mAlta Baja © Moderada mAlta

Figura 2.
Cambio en la adherencia a la dieta mediterranea en nifios (indice KidMed) y sus padres (IDM-Chile) postintervencion educativa.
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Tabla Ill. Puntaje de cada pregunta del indice KidMed en 58 preescolares, antes
y después de una intervencidén educativa centrada en la dieta mediterranea

Pre (%) Post (%) Valor p*
1. Consume una fruta o jugo de fruta todos los dias 97 97 NS
2. Consume una segunda fruta todos los dias 74 81 0,000
3. Consume verduras frescas o cocinadas una vez al dia 97 100 NS
4. Consume verduras frescas o cocinadas mas de una vez al dia 78 81 0,001
5. Consume pescado por lo menos 2 0 3 veces a la semana 33 40 0,000
6. Consume legumbres mas de 1 vez a la semana 74 81 0,000
7. Consume pasta o arroz casi a diario (> 5 veces por semana) 52 45 0,02
8. Desayuna un cereal o derivado 69 65 0,03
9. Consume frutos secos por lo menos 2 0 3 veces a la semana 19 22 0,001
10. Consume 2 yogures y/o queso (40 g) todos los dias 33 43 NS
11. En su casa utilizan aceite de oliva para cocinar 86 90 0,000
12. No desayuna todos los dias 14 21 NS
13. Desayuna un lacteo (leche, yogurt, etc.) 84 90 0,000
14. Desayuna pasteleria industrial (galletas, tortas, pasteles, etc.) 3 NS
15. Consume dulces o golosinas varias veces al dia 12 0,01
16. Consume una vez 0 mas a la semana comida rapida 14 7 0,006

*Test de Fisher. NS: no significativa
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Figura 3.

Correlacion entre el puntaje de los indices IDM-Chile y KidMed de padres
e hijos, antes y después de una intervencion educativa basada en la dieta
mediterranea. R de Pearson para la correlacion entre los indices KidMed e
IDM-Chile: preintervencion (R = 0,3; IC: 0,09- 0,47; p = 0,004) y postinter-
vencion (R = 0,34; 1C: 0,11-0,53; p = 0,003).
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DISCUSION

Este estudio evaluo la adherencia a dieta mediterranea en
preescolares y sus padres, junto con el impacto de una inter-
vencion educativa acerca de este estilo de alimentacion, de-
mostrando una adherencia basal moderada-alta en el 76,8 %
de los casos y su mejoria tras la intervencion, con una corre-
lacion positiva en las diadas tanto al principio como al final del
estudio.

El promedio basal del indice KidMed fue de 7,4 + 1,4 puntos,
lo que habla de una adherencia global moderada a DMed, mayor
a la observada en otros paises. En una revision sistemética rea-
lizada por laccarino y cols., 38 de los 58 estudios incluidos utili-
zaron el indice KidMed para evaluar adherencia a esta dieta, con
puntaje desde 3,6 + 2,2 puntos en adolescentes griegos hasta
7,6 = 2 en escolares esparioles, con diferencias segun la edad
de los participantes (10). En el caso de preescolares, este tipo
de evidencia es escasa, aunque un estudio en preescolares es-
pafioles de tres a cinco afios coincidid con nuestros resultados,
con consumo moderado y puntaje promedio de 7,4 + 2 puntos.
Por otro lado, en el subgrupo de dos a cinco afos de la cohorte
europea IDEFICS se describid una adherencia alta a DMed que
varid del 32,3 % en nifios espanoles al 55,9 % en italianos (19),
asemejandose los primeros a nuestro hallazgo de 36,8 % de ad-
herencia alta. En el otro extremo, un estudio en nifios croatas de
tres y siete afios encontrd que el 49 % obtuvo un puntaje KidMed
< 3 puntos (20), mientras que en nuestro caso la adherencia
baja alcanzd solo el 3,2 %. Los resultados de los distintos paises
del Mediterraneo evidencian la tendencia observada en el Ultimo
tiempo hacia el abandono de la cocina tradicional de tipo medite-
rraneo, aumentando el consumo de una dieta “occidentalizada”,
caracterizada por mayor ingesta de productos procesados desde
edades tempranas (19,21).

Los resultados en nuestra muestra, de Optima adherencia a
DMed en el 36,8 % y baja adherencia solo en el 3,2 %, resultan
mejores que los publicados previamente en nuestro pais en ni-
fios de mayor edad. En escolares chilenos de diez a once afios
se reporto alta adherencia a DMed en el 22,9 %, con puntaje
KidMed de 6,1 = 2,5 puntos (15), mientras que en otra muestra
con edades de entre ocho y 12 afios se observo que el 15 %
presento alta adherencia a este patron alimentario (16). No se
encontraron reportes en preescolares chilenos. Lo primero coin-
cide con la tendencia encontrada en paises europeos, donde dis-
minuye el consumo de una DMed en escolares y adolescentes
en comparacion con nifios menores (10). Esto puede deberse a
un mayor control por parte de los padres en la alimentacion de
nifios mas pequefios. Cabe destacar que la poblacion objetivo de
nuestro estudio ya tenia habitos de alimentacion mas saludables
y, por ende, mas similares a los propuestos en una DMed, recor-
dando que formaban parte del programa HaViSa (18).

Con respecto a lo observado en los padres, se vio una mejor
adherencia que la reportada previamente en adultos chilenos
(12), con un puntaje IDM-Chile de 6,9 = 1,8 vs. 5,6 + 1,6 pun-
tos, respectivamente. Al comparar con poblacion de una edad
similar, esta diferencia se mantiene, con un 74 % de adherencia
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moderada a DMed en nuestro estudio vs. 53 % encontrado por
Echeverria y cols. (12). Este Ultimo estudio corresponde a una
muestra de mayor tamafio (n = 53.366), mas representativa de
la poblacion chilena, con edades de 20 a 60 afios y mas, prove-
niente de distintas regiones del pais.

Al evaluar el impacto de la intervencion educativa realizada,
podemos destacar que se asocié a un aumento del indice Kid-
Med en 0,3 puntos en los nifios, con datos de puntaje antes y
después de la intervencion educativa y ajuste alimentario en el
jardin, diferencia que no fue significativa. Sin embargo, al hacer
el andlisis por categorias de aquellos que mejoraron hacia un
consumo Optimo de alimentos de tipo mediterraneo, las diferen-
cias fueron significativas tanto en nifilos como en sus padres.
Al comparar con otros estudios de intervenciones educativas,
nuestros resultados fueron inferiores. Por ejemplo, un programa
realizado en 98 escolares espafioles (edad de 8,6 + 3,5 afios)
mostré que el indice KidMed aument6 de 6,58 + 1,9 a 10,4 =
1,4 puntos a los cuatro meses de intervencion. Sin embargo, el
programa fue realizado de forma presencial “uno a uno” con los
participantes, con una visita mensual al pediatra y al nutricionista
durante ese periodo (22). Por otro lado, el estudio espariol INFA-
DIMED, realizado en nifios de entre tres y siete afios, también
evidencio mejores resultados, con un aumento de la adherencia
moderada a DMed del 39,2 % al 70,5 %, tras seis actividades
tedricas-practicas realizadas con los nifios y tres actividades rea-
lizadas con los padres, ambas presenciales (17).

Observamos que una mayor adherencia a la DMed en los pa-
dres tiende a relacionarse con un mayor consumo de esta en los
ninos, evidenciado por una correlacion positiva entre los puntajes
obtenidos en las diadas. Se ha demostrado que las preferencias
y conductas alimentarias en los padres tienen una influencia im-
portante en el patron de alimentacion de sus hijos (23). Por otro
lado, el estado nutricional de los padres, los tiempos de comida
compartidos en familia, la disponibilidad de alimentos, el ingre-
S0 econdmico familiar y la actividad fisica, entre otros, se han
identificado como factores que influyen en los estilos y prefe-
rencias alimentarias de los nifios (24). En este sentido, nuestros
hallazgos coinciden con estudios en los que la adherencia a la
dieta mediterranea observada en los padres fue el predictor mas
significativo de la adherencia de los nifios esparoles y croatas
(16,25). Nuestro estudio entrega informacién adicional intere-
sante ya que, de modo muy infrecuente, se evalla la relacion del
consumo especifico de DMed entre padres e hijos.

Como principal fortaleza de nuestra investigacion, destacamos
que es el primer estudio en nuestro medio que evalla la adhe-
rencia a la dieta mediterrdnea en preescolares, sobre todo si
consideramos que nuestra muestra incluyé a nifios de dos a tres
anos, 10 que, a la fecha y para nuestro conocimiento, no ha sido
reportado previamente en la literatura. Lo anterior cobra impor-
tancia, ya que no solo contribuye a abrir el debate acerca de este
patrén de alimentacion a edades tempranas, sino que también
evidencia que se puede lograr un consumo optimo de DMed en
Chile, con sus posibles beneficios asociados. Dentro de las limi-
taciones, cabe destacar el bajo tamafio de la muestra, con una
tasa de respuesta del 55 %, sin haber logrado obtener todas las
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respuestas en la segunda aplicacion de los instrumentos. Esto
constituye un sesgo, porque posiblemente aquellos padres que
respondieron las encuestas sean también los méas involucrados
en habitos saludables de sus hijos. Otra limitacion es la baja
representatividad de nuestra muestra, por el escaso porcentaje
de familias de menor nivel socioecondmico evaluado por el nivel
educacional de los padres. Debe considerarse, ademas, que las
familias evaluadas ya formaban parte del Programa HaViSa (18),
que promueve los habitos de vida saludable, lo cual puede haber
disminuido el efecto de esta intervencion educativa. Por otro lado,
a pesar de que tanto el indice KidMed como el IDM-Chile han
sido utilizados en investigaciones previas, constituyen una forma
sencilla de evaluar frecuencia de consumo de alimentos que, al
aplicarse en una sola oportunidad, pueden no necesariamente
reflejar el consumo habitual. Como Ultimo punto, cabe destacar

que nuestro estudio fue realizado durante la pandemia de SARS-
CoV-2, lo que determind modificaciones en la metodologia origi-
nal del estudio, limitando la intervencion educativa a una de tipo
remota y también con la consiguiente influencia que las cuaren-
tenas pudiesen haber tenido sobre los habitos de alimentacion
de las familias.

Podemos concluir que el mayor porcentaje de esta muestra
presenté una adherencia moderada a la dieta mediterranea, con
valores superiores en comparacion a otras series y con un mejor
consumo en nifios en comparacion a adultos. Hubo una mejo-
ria hacia una adherencia dptima en ambos grupos después de
la intervencion educativa. Estudios de seguimiento adicionales
permitiran verificar si el inicio de la dieta mediterranea a edades
tempranas favorece su permanencia e impacta favorablemente
en la salud durante la edad adulta.

ANEXO 1. indice KidMed (13) modificado

indice KidMed*
Basandose en la alimentacion habitual de su hijo, responda a las siguientes preguntas:
1. Consume una fruta o jugo de fruta todos los dias +1
2. Consume una segunda fruta todos los dias +1
3. Consume verduras frescas o cocinadas 1 vez al dia +1
4. Consume verduras frescas o cocinadas mas de 1 vez al dia +1
5. Consume pescado por lo menos 2 0 3 veces a la semana +1
6. Consume 1 vez 0 mas a la semana comida rapida -1
7. Consume legumbres mas de 1 vez a la semana +1
8. Consume pasta o arroz casi a diario (5 0 mas veces por semana) +1
9. Desayuna un cereal o derivado (pan, tostadas, etc.) +1
10. Consume frutos secos por lo menos 2 0 3 veces a la semana +1
11. En su casa utilizan aceite de oliva para cocinar +1
12. No desayuna todos los dias -1
13. Desayuna un lacteo (leche, yogur, etc.) +1
14. Desayuna pasteleria industrial -1
15. Consume 2 yogures y/o queso (40 g) todos los dias +1
16. Consume dulces o golosinas varias veces al dia -1
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ANEXO 2. Cuestionario nutricional para calculo del indice Chileno de Dieta Mediterranea
(IDM-Chile) (12)

—_

. cCudntas porciones de verduras consume al dia? Considere todo tipo de verduras, crudas o cocidas, consumidas como ensaladas, guisos, sopas
(hechas de verdura natural) y/o acompafiamientos calientes. Las papas no se consideran en este item. Una porcion de verduras: 1 taza o 1 plato
de entrada de verduras/2 porciones de verduras: 2 tazas o 1 plato de fondo lleno de verduras.

Ninguna o menos de 1 1a 3 porciones 3 0 mas porciones
2. ¢Cuantas veces a la semana, en promedio, consume un plato de legumbres? Considere lentejas, garbanzos, porotos, arvejas secas o deshidra-
tadas.
Ninguna o menos de 1 1 a2 veces Mas de 2 veces
3. ¢Cudntas veces a la semana, en promedio, consume un pufiado de frutos secos? Considere nueces, aimendras, mani, avellanas, castafias de
caju, pistachos, etc.
Ninguna 0 menos de 1 122 veces Mas de 2 veces
4. ;Cudntas porciones de frutas consume al dia? Considere todo tipo de frutas, crudas, cocidas o deshidratadas (huesillos, pasas, higos secos, otros). Una
porcion de frutas: 1 fruta grande (manzana, pera, naranja, platano, durazno), 2 frutas chicas (kiwis, mandarinas), 1 taza de fruta picada.
Ninguna o menos de 1 1 a2 porciones 2 0 mas porciones
5. ¢Cudntas porciones de cereales integrales consume regularmente cada dia? Considere arroz y pasta integral, pan integral, otros cereales integra-
les como quinoa y avena, cereales integrales para el desayuno, galletas o galletones integrales y todo tipo de masas o platos preparados a base

de cereales integrales. Una porcion: 1 taza de pasta o arroz integral listo para servir, 1 taza de cereales integrales para el desayuno, 2 rebanadas
(0 1 marraqueta o 1 hallulla) de pan integral.

Ninguna o menos de 1 1 a2 porciones 2 0 Mas porciones

6. ¢Cudntas veces a la semana, en promedio, consume carnes con poca grasa? Considere carne de ave, pavo (jamon de pavo), cerdo magro (filete
de cerdo, pulpa de cerdo, lomo de cerdo) y carnes rojas magras (posta, filete, palanca, lomo liso desgrasado, pollo ganso, asiento).

Ninguna 1 a4 veces 5 a 8 veces Mas de 8 veces
7. ¢Cudntas veces a la semana, en promedio, consume carnes altas en grasa o procesadas? Considere carmne de cerdo grasa (chuletas, costillas),
carne roja grasa (lomo vetado, costillas), cordero, tocino, jamon, cecinas y embutidos, entrafias y hamburguesas preelaboradas.
Ninguna o menos de 1 1 a2 veces Mas de 2 veces

8. ¢;Cudntas veces a la semana, en promedio, consume pescados 0 mariscos?

___Ningunaomenosde1___1a2veces___ Masde 2

9.1. ;Consume algun producto ldcteo semidescremado, descremado o fermentado al dia? Considere leche descremada y leche semidescremada,
todo tipo de yogurt y todo tipo de leche cultivada, quesillo, queso fresco y quesos.
__Si__No
Si la respuesta es “No”, pasar directamente a la pregunta 10.1.

9.2. ;Cuantas tazas de ldcteos descremados, semidescremados o fermentados consume al dia? Considere leche descremada y leche semidescre-
mada, todo tipo de yogurt y todo tipo de leche cultivada.

__Noconsumo ____ 1 o0menostazas ___ Mas de 1 taza

10.1. ¢Consume diariamente leche entera, mantequilla o crema?
_Si___No
Si la respuesta es “No”, pasar directamente a la pregunta 11.1.

10.2. ;Consume regularmente mas de 1 taza de leche entera al dia?
Si___No

10.3. ;Consume regularmente mas de 2 cucharaditas (de té) de mantequilla o crema al dia?
__Si__No

11.1. ;Consume regularmente aceite de oliva?
__Si__No
Si la respuesta es “No”, pasar directamente a la pregunta 12.1.

(Contina en pagina siguiente)
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ANEXO 2 (cont.). Cuestionario nutricional para calculo del indice Chileno de Dieta Mediterranea
(IDM-Chile) (12)

11.2. ¢Cudntas cucharaditas (de té) de aceite de oliva consume al dia?
___Ninguna __ 1 a2 cucharaditas __ 3 0 mas cucharaditas

12.1. ¢Usa regularmente aceite canola puro en su casa?La pregunta se refiere a aceite canola no mezclado con otros aceites, como a veces esta
disponible en el comercio.

_Si___ No___ Ocasionalmente ___ No sabe/no lo conoce 12.2. ;Cuantas paltas consume a la semana regularmente?
__ Ninguna o menos de 12 palta___ 12 a 3 paltas ____ Mas de 3 paltas

13.1. ;Consume regularmente vino con las comidas (4 o mds veces a la semana)?
_ Si__No
Si la respuesta es “No”, pasar directamente a la pregunta 14.1.

13.2. ;Cudntas copas de vino consume al dia en promedio?
_ Menosde1copa___1a2copas___ masde 2 copas

14.1. ;Consume regularmente dulces, golosinas o postres con aziicar mas de 1 vez al dia? Considere dulces, jalea normal (con azdcar), golosinas,
chocolates, pasteles, tortas, queques, galletas azucaradas, etc.

Si___No

14.2. ;Consume habitualmente bebidas gaseosas o jugos no fight o azucarados durante el dia?
___Si__No

14.3. En promedio, ;cuantas cucharaditas (de t€) de azicar consume al dia?
Menos de 4 cucharaditas 4 0 mas cucharaditas Ninguna o endulzantes (sacarina, aspartame, sucralosa, estevia, otro)
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Abstract

Introduction: perceived body weight refers to the subjectively assessed weight, which may not correspond to the objectively measured weight.
Statistics show that 14 % to 83 % of parents misperceive their children’s weight status, with a propensity for underestimation.

Objective: we compared the accuracy of the visual versus the categorical method. We also identified factors and feeding practices associated
with excess weight underestimation.

Material and methods: we carried out a cross-sectional study in five states of Mexico with 1,845 mother-child dyads of children aged 2-12
years. The mothers were interviewed about weight perception with two methods, visual and categorical. The Child Feeding Questionnaire identified
maternal feeding practices. Actual weight and height were categorized according to WHO criteria. Analysis consisted of Cohen’s kappa estimation,
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Palabras clave:

Percepcion del peso.
Obesidad pediatrica.
Sobrepeso. Subestimacion.
Précticas de alimentacion.
Precision.

Y. Flores-Pefa et al.

Resumen

Introduccion: la percepcion del peso corporal se refiere al peso evaluado subjetivamente, que puede no corresponder al peso medido objeti-
vamente. Las estadisticas muestran que entre el 14 % y el 83 % de los padres tienen una percepcion inadecuada del estado del peso de sus
hijos, predominando la subestimacion.

Objetivo: comparar la precision del método categorico y la del visual e identificar los factores y practicas de alimentacion asociados a la sub-
estimacion del exceso de peso.

Material y métodos: se realizd un estudio transversal en cinco estados de México con 1,845 diadas madre-hijo de nifios de 2-11 afios. Las
madres fueron entrevistadas sobre su percepcion del peso con un método visual y uno categdrico. El Cuestionario de Alimentacion Infantil iden-
tifico las practicas de alimentacion. El peso y la altura se clasificaron con los criterios de la OMS. Se estim6 la kappa de Cohen y se utilizaron la
regresion logistica multivariada y las pruebas de Mann-Whitney.

Resultados: mas madres identificaron correctamente el peso de sus hijos con el método categdrico que con el visual (68 % vs. 42 %, p <
0,0001). La subestimacion del exceso de peso fue menor (49 % vs 82 %, p <0,0001) y el grado de concordancia mayor con el método categorico
(kappa: 0,39y 0,08). Los resultados se mantuvieron independientemente de la edad. La edad de 2-5 afios aumentd la probabilidad de subestimar
el sobrepeso/obesidad. Las practicas de alimentacion difirieron por categoria de percepcion del peso, edad del nifio y método de evaluacion.

Conclusiones: el método categdrico fue mas preciso. El reconocimiento de la correcta percepcion del peso constituye una de las primeras
acciones para el control del sobrepeso/obesidad infantil.

INTRODUCTION

Mexico occupies one of the first places for childhood obe-
sity in the world (1). Childhood obesity is a worldwide serious
public health problem due to its magnitude — over 340 million
children and adolescents aged 5-19 were overweight or obese
in 2016 (2). Also, because excess weight negatively impacts
children’s physical and emotional well-being (3-5). Perceived
weight refers to the subjectively assessed weight, which may
not correspond to the objectively measured weight. Statistics
show that 14 % to 83 % of parents misperceive their children’s
weight status, with a propensity for underestimation (6). A sys-
tematic review revealed 50.7 % of parents underestimate their
children’s excess weight compared to 14.3 % who underesti-
mate their children’s normal-weight (7). A variety of factors can
influence weight perception. Parents may be resistant to label-
ing their children, which decreases their receptiveness to any
intervention (6,8-9). Other factors are children’s weight, age,
sex, birth order, parental weight, and ethnicity (6,7,9). Weight
perception may also affect feeding practices. Mothers who per-
ceive their children as underweight pressure them to eat more
than overweight children (10-12). More caregivers perceiving
their children as overweight/obese adopt measures to control
and reduce overall food intake. But also, more caregivers per-
ceiving their children as normal weight attempt to increase their
food intake as a means of altering their weights (13). Yilmaz et
al. (14) found that only the emotional and permissive control
feeding practices were related to maternal weight perception,
not the instrumental, encouragement, or strict control styles.
Moreover, Inclan-Lopez et al. (15) did not identify a relationship
between parents’ perception of a child’s excess weight and
pressure to eat, food restriction, or monitoring. These contra-
dictory results indicate that the effect of parental weight per-
ception on feeding practices still needs to be investigated.

Parental involvement has been shown to be critical in efforts
to reduce childnood excess weight, and failure to recognize
overweight and obesity impedes taking appropriate actions (6).
If parents do not perceive that their children have excess weight,

they will not initiate therapeutic measures and childhood obesity
statistics will remain high. There are two approaches to mea-
sure parental perception of their child’s weight — the visual and
the non-visual ones (also called verbal or categorical). The visual
method consists of sketches, silhouettes, or photographs; the
parent selects the sketch that most resembles his/her child’s
weight (16-21). In contrast, the categorical method is based on
a verbal description; the parent answers a single question on a
Likert scale, e.g., how would you describe your child’s current
weight. The most frequently used method is the categorical one
(6,7,9). The existing literature on weight perception is extensive,
but not so the literature comparing the precision of the methods
involved. Studies are controversial, one favors the categorical
measure (22), two favor the visual measure (16-18), and others
show comparable results (23-26). One study that included six
countries in South America (Argentina, Peru, Colombia, Uruguay,
Chile, Brazil) found no differences, and accuracy was very poor
with both methods. Lundahl et al. (7) reported that the perception
assessment method was an important reason for underestimat-
ing normal weight, but not excess weight. It is fundamental that
parents correctly identify their children’s weight because under-
estimations may exacerbate excess weight. Subsequently, a de-
termination of which method is more accurate is essential. How-
ever, the information on the comparison of accuracy of weight
perception methods is limited and not consistent in the Latino
populations (18,27-29).

The objective of the study was to compare the accuracy of the
categorical and visual method for weight perception in Mexican
mothers of children between 2 and 12 years of age. Also, to iden-
tify factors and feeding practices associated to underestimation
of excess weight.

MATERIAL AND METHODS

This was a cross-sectional study carried out in five states of
Mexico (Zacatecas, San Luis Potosi, Coahuila, Nuevo Leon, and
Tamaulipas). The study population consisted of 1,845 moth-
er-child dyads of children aged 2 to 12 years. Dyads whose

[Nutr Hosp 2024;41(1):58-77]



LESS UNDERESTIMATON OF EXCESS WEIGHT BY THE CATEGORICAL THAN THE VISUAL METHOD. 4
ITS DETERMINANTS AND FEEDING PRACTICES IN MEXICAN MOTHERS OF CHILDREN AGED 2 TO 12 YEARS

mothers reported that the child had a congenital malformation
or suffered from an endocrine disease such as diabetes or thy-
roid disease were not included (because of potential effects
on growth and development). The sample selection was two-
stage. In the first stage, 4 urban public schools were randomly
selected in each of the participating states (2 kindergartens
and 2 primary schools). In the second stage, all the dyads from
the selected school were consecutively included after verifying
the selection criteria and obtaining an informed consent and
assent. Sample size was estimated based on a difference in
proportions with correct weight perception between the meth-
ods of at least 10 %, with a power of 80 % and a confidence
level of 95 %. For this, at least 391 mother-child dyads were
required per method. However, there were 731 mother-child
dyads with children between 2 and 5 years of age and 1,114
between 6 and 12 years of age. The study was approved by the
Research and Ethics Committees of the School of Nursing, Au-
tonomous University of Nuevo Ledn; privacy and confidentiality
of the information provided were preserved for all participants.

STUDY VARIABLES

Maternal weight perception

Two methods were used, one visual and one categorical. The
categorical method required the mother to answer which weight
category her child was in; very underweight, underweight, normal
weight, overweight, or very overweight. The visual method required
the mother to choose a sketch that represented her child weight. It
consisted of seven silhouettes that illustrated children from very low
weight (sketch 7, on the right) to very excess weight (sketch 1, on the
left). Such figures were sketched by Eckstein et al. (16) for girls and
boys of different age groups (2-5 years, 6-9 years, and 10-13 years).

Maternal feeding practices

We used the Child Feeding Questionnaire (CFQ) for children be-
tween 2 and 11 years (30) validated in different populations and
languages including Spanish (31). It consisted of 4 subscales: re-
striction, e.q., / intentionally keep some foods out of my child’s reach
(8 items, Cronbach’s alpha = 0.74), pressure to eat, e.g., My child
should always eat all the food on his/her plate (4 items, Cronbach’s
alpha = 0.73), and monitoring, €.9., / keep track of the sweets that
my child eats (3 items, Cronbach’s alpha = 0.87). Response options
were on a Likert scale (1 = Never, 5 = Always). The fourth subscale
was the mother’s concern about her child’s risk of being overweight,
e.q.,  am concerned about my child becoming overweight (3 items,
Cronbach’s alpha = 0.80). Response options were also on a Likert
scale (1 = Not at all concerned, 5 = Very concerned). The answers
were summed within each construct and divided by the number of
items (possible range, 1 to 5); the higher the score, the greater the
restriction, pressure to eat, monitoring, and concern about the child’s
risk of being overweight.
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Child and mother current nutritional status

The weight (in kilograms) and height (in centimeters) were
measured without shoes and in light clothing, with the feet to-
gether and with the heels, back and hips touching the wall. A
Seca 804 portable digital scale and a Seca 214 stadiometer were
used. The scale had an accuracy of 0.1 kg. A child’s weight was
categorized according to age- and sex-specific body mass index
percentiles based on the World Health Organization criteria, and
using the Anthro plus v1.0.4 software: very underweight (percen-
tile < 3), underweight (> 3 and < 15), normal weight (> 15 and
< 85), overweight (> 85 but < 97), and obesity (> 97) (32). A
mother’s body mass index was calculated and classified based
on her body mass index as follows: underweight or normal weight
< 25 kg/m?, overweight 25-29 kg/m?, and obesity > 30 kg/m?.

Other variables

Maternal age, education, and marital status, and child’ birth
order. The mothers were interviewed by trained personnel using
a structured questionnaire. The surveys were conducted in a pri-
vate room and lasted between 15 and 20 minutes. At the end of
the interview, the weight and height of the mother and child were
measured, following standardized anthropometric techniques.

STATISTICAL ANALYSIS

Means and standard deviations were used to describe con-
tinuous variables, and percentages to describe categorical
variables. Cohen’s kappa estimated the degree of agreement
according to categories of perceived weight by actual weight
(> 0.80 = very good agreement, 0.61-0.80 = good agreement,
0.41-0.60 = moderate agreement, 0.21-0.40 = fair agreement,
< 0.21 = poor agreement). The frequency of mothers with
matched weight categories were compared between methods
using the test of the difference of proportions. The chi-square
test and a binary stepwise multivariate logistic regression were
used for analyzing the association between mother and child
characteristics and underestimation of excess weight. Odds
ratios (OR) and 95 % confidence intervals (Cl) were estimat-
ed. Feeding practices means were compared between mothers
with and without underestimation of excess weight using the
non-parametric Mann-Whitney test.

RESULTS

The mean maternal age was 33.5 + 6.8 and the mean child
age was 6.8 x 2.7 years. The birth order was as follows: first
38.1 %, second 32.7 %, third 19.5 %, and fourth or higher
9.7 %. The state of Nuevo Ledn registered the highest number of
participants. Most of the mothers were married or with a partner;
and more than half had a high school education or higher. Also,
more than 60 % were overweight or obese (Table I).
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Table I. Mothers’ sociodemographic
and weight profile (n =1,845)

Y. Flores-Pefa et al.

MATERNAL WEIGHT PERCEPTION

Characteristic - % Child nutritional status was as follows: 11.4 % underweight,
. 2 59.4 % normal weight, and 29.2 % overweight/obese. Table Il shows
Place of residence the frequency distribution by weight perception category, evaluation
Nuevo Ledn 767 416 method, and child’s actual nutritional status. The frequency of moth-
Coahuila 274 14.9 ers with correct weight perception was higher, and the underestima-
Tamaulipas 296 16.0 tion of excess vveight. was lower with the catggorical than the visual
method. The categorical method remained with better accuracy re-
Zacatecas 317 17.2
sults regardiess of age (Table Ill).
San Luis Potosi 191 10.4
Marital status, married or with a partner 1,544 85.1
Schooling FACTORS ASSOCIATED TO EXCESS
Primary 047 139 WEIGHT UNDERESTIMATION
Secondary 994 334 Age 2-5 years increased the odds of overweight/obesity un-
High school or higher 940 52.8 derestimation, regardless of the method of assessment, and
Occupation, economically active 695 383 ?ndependentlly of mother (weight., age, marital _status, schopl—
0 —m——— 1196 618 ing, occupation, and place of residence) and child characteris-
venwelght/obestty i i tics (age, birth order, and sex) (Table 1V).

Table Il. Frequency distribution of weight perception according to evaluation method
and child’s actual nutritional status

Maternal weight perception

Child’s actual nutritional status categorized according
to age- and sex-specific body mass index percentile

Very and underweight Normal weight Overweight-obese
n % n % n %

Categorical method

Low weight 85 40.3 179 16.3 12 2.2

Normal weight 122 57.8 893 81.5 250 46.5

Overweight-very overweight 4 1.9 24 2.2 276 51.3

Total 211 100.0 1096 100.0 538 100.0
Visual method

Low weight 160 75.8 577 52.6 54 10.0

Normal weight 50 23.7 518 47.3 387 719

Overweight-very overweight 1 0.5 1 0.1 97 18.0

Total 211 100.0 1096 100.0 538 100.0

Table Ill. Weight perception accuracy according to evaluation method and child’s age

Child’s age
2to 5 (n=731) 6to 12 (n =1,114) Total (n = 1,845)
Method Method Method
Visual Categorical Visual Categorical Visual Categorical

Overall agreement 38.0 % 66.6 %* 44.6 % 68.9 %* 42.0 % 68.0 %*
Overestimation, low weight 22.7% 58.8 %* 0.9% 60.5 %* 24.2 % 59.7 %*
Overestimation, normal weight 0.0 % 1.3 %" 0.2% 2.9 %' 01 % 2.2 %*
Underestimation, normal weight 59.0 % 14.3 %* 47.7 % 17.9 %* 52.6 % 16.3 %*
Underestimation, overweight/ obesity 95.0 % 71.5 %* 76.5 % 39.2 %* 82.0 % 48.7 %*
Cohen’s kappa 0.02 0.28 0.1 0.44 0.08 0.39

*n < 0.05,'p < 0.001,*p < 0.0001.
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Table IV. Multivariate logistic regression analysis on underestimated excess weight in
children with actual excess weight

Assessment method
Visual Categorical
Underestimation of excess weight Underestimation of excess weight
Yes No Adjusted OR Yes No Adjusted OR
(n = 441) (n =97) (95 % CI) (n=262) | (n=276) (95 % Cl)

Mother’s weight (overweight/obese) 76.9 % 83.0 % 0.83(0.43,1.60) 73.4 % 82.2 % 0.68 (0.43,1.09)
Mother’s age 336+66 | 36.1+59 0.96 (0.92,1.01) 328+65 | 352+6.3 | 0.97(0.94,1.01)
Marital status, married or with a partner 87.5% 771 % 0.57 (0.29,1.12) 89.1 % 82.4 % 0.59 (0.33, 1.06)
Schooling

Primary 12.3% 18.3 % 0.56 (0.26, 1.23) 13.8% 13.0% 1.10(0.59, 2.06)

Secondary 30.9 % 38.7 % 0.58 (0.32,1.05) 30.3% 34.1% 0.76 (0.49,1.19)

High school and higher 56.8 % 43.0 % 1.00 55.9 % 53.0 % 1.00
Occupation, economically active 37.9% 43.8 % 1.3(0.75,2.27) 37.7% 401 % 1.01 (0.66, 1.55)
Place of residence

Nuevo Ledn 52.4 % 42.3 % 1.42 (0.46, 4.37) 52.3% 48.9 % 1.81(0.71,4.61)

Coahuila 12.0 % 14.4 % 0.81(0.24,2.75) 13.4 % 11.6 % 1.43(0.51,3.99)

Tamaulipas 152 % 26.8 % 0.71(0.22,2.28) 122 % 221 % 0.86 (0.31, 2.35)

Zacatecas 141 % 7.2% 2.93(0.72,11.84) 15.3 % 10.5% 2.35(0.83, 6.67)

San Luis Potosi 6.3 % 9.3% 1.00 6.9 % 6.9 % 1.00
Child’s age, 2 - 5 years 34.2% 8.3% 5.06 (2.17,11.78) 43.5% 16.4 % 3.35(2.08, 5.38)
Birth order, first 42.6 % 37.5% 1.08 (0.62, 1.87) 42.9 % 40.5 % 1.05 (0.68, 1.62)
Child’s sex, male 54.9 % 57.7 % 0.91(0.55,1.5) 52.7 % 58.0 % 0.90(0.61,1.32)

*n < 0.0001.

WEIGHT PERCEPTION ACCURACY AND
MATERNAL FEEDING PRACTICES

The mother who underestimated her child’s excess weight
worried less, regardless of age and method of weight perception
assessment. Weight perception affected certain feeding practic-
es and age, e.g., mothers practiced less restriction when they
underestimated the excess weight with the categorical method
in children 6 to 12 years. Or pressure to eat more when they
underestimated the normal weight in children between 2 and
5 years of age, irrespectively of the method of assessment. Ex-
cess weight perception made no difference in pressure to eat,
but the mother put more pressure to eat on the child who per-
ceived correctly with low weight (Table V).

DISCUSSION

This study compared the accuracy of the categorical and visual
methods for weight perception among Mexican mothers of children
2 to 12 years of age because this information was limited and con-
flictive in the Latino population (18,27-29). We identified that the
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frequency of mothers with correct weight perception was higher
with the categorical method than with the visual method; 7 out of
10 participants correctly answered the question about their child’s
weight compared to 4-5 who accurately selected the silhouette that
corresponded to their child’s weight. Accordingly, the categorical
method underestimated less excess weight (49 % vs 82 %), and
the degree of agreement was fair (kappa, 0.39) and poor (kappa,
0.08), respectively, in contrast with Gonzalez et al. (27), who evi-
denced poor agreement results with both methods (kappa, 0.18
and —0.02, respectively) in Latino populations. Our results were in
line with those of Chaimovitz et al. (24), who identified better results
with the categorical method than with the visual method (54.7 % vs
46.2 %, respectively) but opposite to Eckstein et al. (16), who found
better precision with the visual method (54.3 % vs 44.8 %) with
fair (kappa, 0.31) and poor (kappa, 0.17) agreement. A systematic
review also favored the visual method in terms of less excess weight
underestimation (47 % and 55 %) (9).

Overweight and obesity perception may be influenced by par-
ents denial and love blindness, which, in addition to cultural differ-
ences, could explain discrepancies in the accuracy results. Also, by
the thought that what is common is normal, given the high child
obesity rates (33).
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Table V. Weight perception accuracy and maternal feeding practices according to evaluation
method and child’s age

Child’s age
2-5 years 6-12 years
Assessment method
Visual Categorical Visual Categorical
Weight perception n Mean = SD n Mean n Mean + SD n Mean = SD
accuracy SD
Weight concern

Excess weight

Underestimation 148 30+1.1* 111 | 29117 285 32+1.1% 146 28+1.1%

Accurate estimation 8 39+12 45 35+1.0 88 3.8+09 227 36+1.0
Low weight

Overestimation 279 2611 68 28+13 284 26+1.2 106 25+1.2

Accurate estimation 72 2712 38 2611 85 24+141 45 2611
Normal weight

Underestimation 279 2611 68 2813 285 26+1.2 108 25+1.2¢

Accurate estimation 194 2811 399 | 27141 315 29+12 475 28+1.2

Restriction

Excess weight

Underestimation 137 35+08 103 | 34+038 277 35+08 140 3.4+09

Accurate estimation 8 35+1.0 42 3.7+08 83 3.6+08 220 3.7+07
Low weight

Overestimation 267 35+09 63 3.6=+09 279 32+09 106 31+09

Accurate estimation 73 35+07 39 36=+07 78 33+08 42 34+08
Normal weight

Underestimation 267 35+09 63 36+09 281 32+09 108 31+09

Accurate estimation 189 35+08 387 | 35+08 309 33+09 466 3309

Pressure to eat

Excess weight

Underestimation 147 3411 110 | 3411 287 32+11 147 32+141

Accurate estimation 8 35x07 45 3.3+1.1 88 3.3+141 228 3.2+1.1
Low weight

Overestimation 279 3810 68 42+1.0 286 36+1.1 107 36+11

Accurate estimation 75 41+0.8" 40 41+09 84 3.8+1.0 45 42 +0.8t
Normal weight

Underestimation 279 38+1.0 68 | 42+1.0* 288 3611 110 36+1.0

Accurate estimation 194 3.6+1.1 399 | 3610 320 35+1.1 481 35+1.1

(Continues on next page)
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Table V (cont.). Weight perception accuracy and maternal feeding practices according
to evaluation method and child’s age

Child’s age
2-5 years 6-12 years
Assessment method
Visual Categorical Visual Categorical
Weight perception n Mean = SD n Mean = n Mean + SD n Mean + SD
accuracy SD
Monitoring

Excess weight

Underestimation 149 40+1.0 113 | 40+£1.0 288 3.8+1.0 146 38+1.0

Accurate estimation 8 41+09 44 4107 87 3.7+1.0 229 38+1.0
Low weight

Overestimation 281 39+1.0 68 40+1.0 293 3.8+11 107 38+1.0

Accurate estimation 75 41+1.0 40 42+09 84 3.8+141 45 41+09
Normal weight

Underestimation 281 39+1.0f 68 40+1.0 295 38+1.0 110 38+1.0

Accurate estimation 195 41+09 402 | 4.0+09 320 38+1.0 488 38+1.0

Mann-Whitney test: p < 0.05,'p < 0.01,*p < 0.001.

Further research is needed to distinguish if one method was
more affected than the other by these issues. It is important that
perceived weight matches real weight regardless of the method
of assessment, so that parents may be more likely to take action
(34). Blanchet et al. (6) particularly emphasize strategies should
be mainly focused on healthy eating and being active rather than
on weight status, for better children health outcomes.

Age has been documented as a determining factor of weight
perception (6,7,9). Therefore, stratification was required. We
found the categorical method maintained better results regard-
less of age. In early years, Gauthier et al. (23) also reported a
more correct weight perception with the categorical than with
the visual method (52 % vs 48 %, respectively), and less under-
estimation of excess weight (81 % vs 90.5 %, respectively) in
Hispanic, mostly Mexican mothers. But in school years, Garcia et
al. (18) identified less underestimation of obesity with the visual
than with the categorical method (29.3 % vs 86.6 %, respective-
ly) in first and second generation Mexican mothers born in the
US. Lazzeri et al. (26) also found more correct weight perception
with the visual method (80 % and 75 %).

Interventions designed to lose weight need to consider chil-
dren age as shown by Ling et al. (35). They identified correct
parent overweight perception increased 2.6 times the odds of
attempts to lose weight (95 % CI, 1.64-4.13) in children aged
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8-11-years. Not so in adolescents aged 12-15 years, where the
correct self-perception of being overweight was what increased
the probability of persistent attempts to lose weight (OR = 6.36,
95 % Cl, 3.63-11.2).

CAUSES OF EXCESS WEIGHT
UNDERESTIMATION

We explored which of the known factors were associated to
excess weight underestimation in the Mexican population. A
child’s young age was the only factor that increased the odds of
overweight/obesity underestimation regardless of the method of
assessment. Parents are much likely to underestimate the weight
of younger overweight/obese children (6-7). Reasons include be-
lieving excessive body fat will decrease as the child grows older.
In Mexico, there is the belief the child will lose weight when he
“stretches” (grows in height). We found no association of factors
such as birth order, child’s sex, parental weight status, education,
and socioeconomic level. Some studies have shown parents ex-
pect to see their sons hig and strong leading to underestimation
of current weight status (9). Ethnicity has not been a constant
associated factor. Some authors report Caucasian parents are
less likely to misperceive children’s weight than Hispanic and
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other ethnic groups, but some others have not found any dif-
ferences (6). Therefore, it is important to continue investigating
determinants of weight perception in target populations to plan
tailor-made strategies and based on the regional culture.

UNDERESTIMATION AND FEEDING
PRACTICES

We found not all the feeding practices differed by weight per-
ception and findings varied by age and method of assessment.
Mothers practiced less restriction only when they underestimat-
ed the excess weight (assessed by the categorical method) in
children between 6 and 12 years; and excess weight perception
made no difference in the pressure to eat. A Spanish study did not
find any relationship between parent perception of child excess
weight (assessed by the categorical method) and food restriction,
pressure to eat, or monitoring (15). Mothers did pressure to eat
more when they perceived low weight in children between 2 and
5 years of age regardless of assessment method. The literature
had evidenced mothers who perceive their children as under-
weight pressure them to eat more than they do with overweight
children (10-12). Also, mother weight concern differed by child
weight category — regrettably, those who underestimate excess
weight worried less, regardless of child age. Eckstein et al. (16)
identified few parents felt that their child was overweight and
one-third (31 %) were worried about their child’s excess weight.
Excess weight treatment require that parents recognize and be
worried about their child being overweight. Mothers who are
concerned about their child weighing too much have reported
higher levels of controlling practices such as restrictive feeding
(36). Also, concerned parents are significantly more likely to limit
screen time, improve child diet, and increase child physical ac-
tivity than parents who report no concern (37). The promotion of
healthy eating practices according to the real weight category
is a valuable piece of the interconnected actions necessary to
prevent and correct childhood obesity.

LIMITATIONS OF THE STUDY

The study population was characterized by mothers who were
married/with a partner and had middle and higher education.
Also, they all live in urban cities. Therefore, we cannot gener-
alize accuracy results to single mothers with low or no school-
ing and living in non-urban towns. The association analysis had
the advantage of being multivariate, but the study design was
cross-sectional. Future longitudinal studies are required for de-
finitive conclusions about the causality of the factors studied.
The analysis of differences in eating practices by weight percep-
tion category also presented the limitation of the cross-sectional
design without certainty in the temporality. That is, if the eating
style was a consequence of weight perception or vice versa. It
is necessary to continue this line of research with longitudinal
studies.

Y. Flores-Pefa et al.

CONCLUSIONS

This study supplements the current literature on the accuracy of
two methods for measuring weight perception in a Latino popula-
tion. We found more mothers with correct weight perception, less
underestimation of excess weight, and higher level of agreement
with the categorical than with the visual method. Children young
age was the only factor that increased the odds of overweight/
obesity underestimation, regardless of the method of assessment.
Feeding practices differed by weight perception category, child
age, and method of assessment. Identification of weight percep-
tion, causes, and feeding practices in mothers who underestimate
their children’s excess weight is a fundamental step for improving
communication between health personnel and parents to facilitate
the management of child obesity. Recognition of correct weight
perception is one of the first actions for controlling childhood over-
weight/obesity, regardless of the method of assessment.
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Resumen

Objetivo: determinar el efecto de la ganancia de peso gestacional y los resultados perinatales en mujeres con obesidad operadas y no operadas
de cirugia bariatrica.

Material y métodos: se realizo un estudio retrospectivo observacional de cohortes. La ganancia ponderal gestacional fue clasificada como
insuficiente, adecuada o excesiva seguin las guias del Instituto de Medicina de Estados Unidos: 4,99-9,07 kg para indice de masa corporal (IMC)
> 30 kg/m?. La ganancia ponderal se calculd con la diferencia entre el peso de la primera visita del primer trimestre y el peso en la visita del
tercer trimestre. Los resultados examinados incluyeron variables anteparto (diabetes gestacional, hipertensién gestacional, preeclampsia, ruptura
prematura de membranas, placenta previa, desprendimiento prematuro de placenta, retraso de crecimiento intrauterino, corioamnionitis, aborto
espontaneo), intraparto (parto inducido, parto vaginal, ventosa, forceps, cesarea, distocia de hombros), posparto (hemorragia posparto, necesi-
dad de trasfusion posparto, anemia posparto, necesidad de asistencia a Urgencias, muerte materna, desgarro posparto, trombosis posparto) y
neonatales (parto pretérmino, percentil peso > 90, percentil peso < 10, puntuacién Apgar < 7, malformaciones). Mediante el paquete estadistico
SPSS 22.0 se realizé un andlisis estadistico de los datos.

Resultados: se reclutaron 256 mujeres; 38 (14,58 %) eran gestantes poscirugia bariatrica y las 218 (85,15 %) restantes eran gestantes con
obesidad no operadas. De las gestantes con obesidad no operadas, 119 (46,68 %) tenian obesidad grado 1 (IMC 30-34,9) y 99 (38,67 %) tenian
obesidad grados 2y 3 (IMC > 35). Se realizd un analisis global y por subgrupos. En el andlisis global tuvieron ganancia insuficiente 78 (30,46 %),
ganancia adecuada 117 (45,70 %) y excesiva 61 (23,82 %). En conjunto, la ganancia ponderal insuficiente se asocié con menor probabilidad
de hipertension arterial (HTA) gestacional (p 0,015) y parto con forceps (p 0,000) y grande para edad gestacional (p 0,000). Por otro lado, la
ganancia ponderal insuficiente se asocio a mayor probabilidad de retraso de crecimiento intrauterino (p 0,044), infeccion periparto (0,022),
parto pretérmino (0,006) y parto < 35 semanas (p 0,016). La ganancia ponderal excesiva se asocio a mayor probabilidad de HTA gestacional
(p 0,025), parto inducido (p 0,009), parto por forceps (p 0,011) y grande para edad gestacional (p 0,006). Las gestaciones poscirugia baridtrica
tuvieron menos complicaciones globales respecto al resto de grupos.

Conclusiones: la ganancia ponderal insuficiente y excesiva empeora los resultados perinatales. La ganancia ponderal adecuada no aumenta
las complicaciones y produce algunos beneficios.
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EFECTO DE LA GANANCIA PONDERAL GESTACIONAL EN UNA COHORTE DE GESTANTES CON OBESIDAD 79
OPERADAS Y NO OPERADAS DE CIRUGIA BARIATRICA
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Abstract

Objective: to determine the effect of gestational weight gain and perinatal outcomes in obese women who underwent and did not undergo
bariatric surgery.

Material and methods: a retrospective observational cohort study was conducted. The gestational weight gain was classified as insufficient,
adequate or excessive according to the guidelines of the United States Institute of Medicine: 4.99-9.07 kg for body mass index (BMI) > 30 kg/
m?. Weight gain was calculated as the difference between the weight at the first visit of the 1% trimester and the weight at the visit of the 3"
trimester. Outcomes examined included antepartum variables (gestational diabetes, gestational hypertension, preeclampsia, premature rupture of
membranes, placenta previa, placental abruption, intrauterine growth retardation, chorioammionitis, spontaneous abortion), intrapartum variables
(induced delivery, vaginal delivery, vacuum, forceps delivery, cesarean section, shoulder dystocia), postpartum variables (postpartum hemorrhage,
need for postpartum transfusion, postpartum anemia, need for emergency care, maternal death, postpartum tear, postpartum thrombosis) and
neonatal variables (preterm delivery, weight percentile > 90, weight percentile < 10, Apgar score < 7, malformations). Using the statistical package
SPSS 22.0, a statistical analysis of the data was performed.

Results: two hundred and fifty-six women were recruited; 38 (14.58 %) were pregnant after bariatric surgery and 218 (85.15 %) were pregnant
women with obesity who had not been operated on. Of the pregnant women with obesity who had not been operated on, 119 (46.68 %) had grade
1 obesity (BMI 30-34.9), and 99 (38.67 %) had grade 2 and 3 obesity (BMI > 35). A global and subgroup analysis was performed. In the overall
analysis, 78 (30.46 %) had insufficient gain, 117 (45.70 %) had adequate gain, and 61 (23.82 %) excessive gain. Overall, insufficient weight
gain was associated with a lower probability of gestational hypertension (p < 0.015) and forceps delivery (p < 0.000) and large for gestational
age newborn (p < 0.000). On the other hand, insufficient weight gain was associated with a higher probability of intrauterine growth retardation
(p 0.044), peripartum infection (0.022), preterm delivery (0.006), and delivery < 35 weeks (p 0.016). Excessive weight gain was associated
with a higher probability of gestational hypertension (p 0.025), induced labor (p 0.009), forceps delivery (p 0.011) and large for gestational age
newborn (p 0.006). Pregnancies after bariatric surgery had fewer overall complications compared to the other groups.

Conclusions: insufficient and excessive weight gain worsens perinatal outcomes. Adequate weight gain does not increase complications and

complications. produces some benefits.

INTRODUCCION

La obesidad es un problema de salud publica importante que
se asocia con resultados de salud adversos a largo plazo, sien-
do actualmente uno de los factores de riesgo gestacional mas
importantes (1). Hablamos de obesidad gestacional cuando el
indice de masa corporal (IMC) es de 30 kg/m? en la primera eva-
luacion obstétrica (2,3). El enfoque terapéutico debe centrarse en
las mujeres en edad fértil, durante el embarazo y en el periodo
posparto debido a la cronicidad de la obesidad como enferme-
dad (1,4). Por este motivo, se recomienda la planificacion del
embarazo, asi como tratar de lograr un peso corporal 6ptimo
antes de concebir y durante la gestacion, para evitar posibles
complicaciones obstétricas derivadas de la obesidad, incluidas
diabetes mellitus (DM) gestacional, hipertension, complicaciones
en el parto, aumento de las tasas de cesareas, macrosomia y
defectos congénitos, entre otras (1,5-9). Por otra parte, un au-
mento de peso inadecuado también puede asociarse con resul-
tados perinatales adversos, incluidos un mayor riesgo de bajo
peso para la edad gestacional (PEG) y parto prematuro (3,6,7).

Si bien hay una cantidad considerable de datos disponibles
sobre aumento de peso gestacional y resultados obstétricos, la
mayorfa de los estudios se limitan a una sola poblacion, tienen
tamarios de muestra pequefios o carecen de diversidad (6,9).

En este contexto, en los Ultimos afios se ha observado un au-
mento exponencial del ndmero de procedimientos bariatricos,
aproximadamente la mitad de ellos realizados en mujeres en edad
fértil, y un notable incremento en el nimero de mujeres embaraza-
das después de haber sido sometidas a cirugia bariatrica (10-15).
Estos procedimientos implican el riesgo de deficiencias nutriciona-
les, y la nutricion es un aspecto crucial durante el embarazo (16).

Por lo tanto, el conocimiento y la conciencia de las posibles con-
secuencias de estas técnicas sobre los resultados maternos y feta-
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les es esencial (11). La evidencia actual sugiere un mejor resultado
obstétrico general después de cirugia baridtrica, en comparacion
con las mujeres con obesidad mérbida manejadas de forma con-
servadora, con una reduccion en la prevalencia de la DM gestacio-
nal, trastornos hipertensivos asociados al embarazo, macrosomia y
defectos congeénitos (2,12,17,18).

OBJETIVO
Determinar el efecto de la ganancia de peso gestacional y los

resultados perinatales en mujeres con obesidad operadas y no
operadas de cirugia bariatrica.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio retrospectivo observacional de cohortes.

El aumento de peso gestacional fue clasificado como insufi-
ciente, adecuado 0 excesivo segun las guias del Instituto de Me-
dicina de Estados Unidos: 12,7-18,4 kg para IMC < 18,5 kg/m?,
11,34-15,87 kg para IMC 18,5-24,9 kg/m?, 6,8-11,34 kg para
IMC 25,0-29,9 kg/m? y 4,99-9,07 kg para IMC > 30 kg/m?.

La ganancia ponderal se calculd con diferencia entre el peso de la
gestante en su primera visita entre las semanas 3y 13 de gestacion
y el peso en la visita del tercer trimestre entre las semanas 24 y 34
de gestacion.

Se evaluaron como predictores de complicaciones globales la
ganancia ponderal gestacional, la obesidad grado 1, la obesidad
grados 2 y 3, gestacion poscirugia bariatrica, edad materna, nu-
mero de embarazos, numero de partos, diabetes pregestacional,
hipertension arterial (HTA) pregestacional, depresion pregesta-
cional, hipotiroidismo gestacional, tabaquismo y terapia de fer-
tilidad.
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Los resultados examinados incluyeron variables anteparto
(diabetes gestacional, hipertension gestacional, preeclampsia,
ruptura prematura de membranas, placenta previa, desprendi-
miento prematuro de placenta, retraso de crecimiento intrau-
terino, corioamnionitis, aborto espontaneo), intraparto (parto
inducido, parto vaginal, parto con ventosa, parto con forceps,
cesarea, distocia de hombros), posparto (hemorragia posparto,
necesidad de trasfusion posparto, anemia postparto [Hb a los
seis dias], necesidad de asistencia a Urgencias, muerte mater-
na, desgarro posparto, trombosis posparto) y neonatales (parto
< 35 semanas, parto pretérmino, pequefio y grande para edad
gestacional segun tablas de poblacién espafiola, puntuacion Ap-
gar < 7, malformaciones).

La recogida de datos se realizd mediante la revision de la his-
toria clinica electronica.

ANALISIS ESTADISTICO

Mediante el paquete estadistico SPSS 22.0 se realizé un ana-
lisis descriptivo de los datos recogidos, asi como las pruebas
inferenciales correspondientes. Una vez comprobada la normali-
dad con el test de Shapiro-Wilk, aplicamos la prueba t de Student
para el contraste de hipdtesis.

ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

El estudio fue aprobado por el Comité de Etica e Investiga-
cion de Galicia con Cddigo de Registro 2016/534 en la fecha
17/01/17. Los investigadores han seguido las normas éticas y
legales aplicables. Se obtuvo el consentimiento informado por
escrito para participar de todos los participantes individuales in-
cluidos en el estudio. El estudio ha sido desarrollado de acuerdo
con las recomendaciones de la guia Strengthening the Reporting
of Observational Studies in Epidemiology (STROBE) para estudios
observacionales.

RESULTADOS

Se reclutaron 256 mujeres. Treinta y ocho mujeres
(14,58 %) eran gestantes poscirugia bariatrica con IMC medio
pregestacional de 32,53 y las 218 (85,15 %) restantes eran
mujeres gestantes con obesidad no operadas. De las gestan-
tes que tenian obesidad no operadas, 119 (46,68 %) tenian
obesidad grado 1 (IMC 30-34,9) y 99 (38,67 %) presentaban
obesidad grados 2 y 3 (IMC > 35). Se realiz6 un anélisis global
y por subgrupos.

En el andlisis de predictores de complicaciones globales (Tabla
l), la gestacion poscirugia bariatrica y el segundo o tercer parto
se asociaron a una disminucion de la probabilidad de complica-
ciones globales. Por el contrario, el primer parto se asocio a un
incremento de las mismas.
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En el andlisis global, tuvieron ganancia ponderal insuficiente 78
(30,46 %), adecuada 117 (45,70 %) y excesiva 61 (23,82 %). En
conjunto,lagananciaponderalinsuficiente seasocidconmenorpro-
babilidad de hipertension gestacional (p0,015) y parto con forceps
(p 0,000) y grande para edad gestacional (p 0,000). Por
otro lado, la ganancia ponderal insuficiente se asocié a ma-
yor probabilidad de retraso de crecimiento de intrauterino (p
0,044), infeccion periparto (0,022), parto pretérmino (0,006)
y parto < 35 semanas (p 0,016). La ganancia ponderal ex-
cesiva se asocid a mayor probabilidad de HTA gestacional
(p 0,025), parto inducido (p 0,009), parto por férceps (p 0,011) y
grande para edad gestacional (p 0,000).

La ganancia ponderal adecuada se asocié a menor probabili-
dad de parto inducido (p 0,002) y a menor larga estancia hospi-
talaria (p 0,037) (Tabla Il).

Tabla I. Factores predictores
de complicaciones globales

Edad materna < 25 afos NS
Edad materna 25-34 arios NS
Edad materna > 35 afios NS
Obesidad grado 1 no operada NS
Obesidad grados 2 y 3 no operada NS
Poscirugia bariatrica 0,007*
Primer embarazo NS
Segundo o tercer embarazo NS
> cuarto embarazo NS
Primer parto 0,007*
Segundo o tercer parto 0,009*
> cuarto parto NS
Ganancia ponderal adecuada NS
Ganancia ponderal inadecuada NS
Ganancia ponderal excesiva NS
Diabetes pregestacional NS
HTA pregestacional NS
Depresion pregestacional NS
Hipotiroidismo pregestacional NS
Tabaquismo NS
Alcoholismo NS
Terapia de fertilidad NS

HTA: hipertension arterial. NS es: no significativo; p > 0,005.
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Insuficiente Adecuada Excesiva
n=256 78 (30,46 %) 117 (45,7 %) 61 (23,82 %)
Variables prenatales
DM gestacional
Global NS NS NS
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 0,006* NS 0,032*
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
HTA gestacional
Global 0,015* NS 0,025*
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 0,046* NS 0,031*
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Preeclampsia
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
RPM
Global NS NS NS
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Placenta previa
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
DPP
Global NS NS NS
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
CIR
Global 0,044~ NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grado 2y 3 NS NS NS
Corioamnionitis
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Aborto espontdneo
Global NS NS NS
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Variables intraparto
Parto inducido
Global NS 0,002* 0,009*
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS 0,026*
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
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Tabla Il (cont.). Analisis global y por subgrupos
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| Insuficiente Adecuada Excesiva
Variables intraparto
Parto vaginal
Global NS NS NS
Poshariatrica 0,01* NS 0,029*
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS 0,007* 0,031*
Parto con ventosa
Global NS NS NS
Posbariatrica NS 0,012* NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Parto con forceps
Global 0,000* NS 0,011*
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 0,003* NS NS
Obesidad grados 2y 3 0,049* NS 0,033*
Cesdrea
Global NS NS NS
Posbariatrica 0,017* NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS 0,003* 0,033*
Distocia de hombros
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Variables postparto
Hemorragia postparto
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Transfusion posparto
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 0,039* NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Anemia posparto
Global NS NS NS
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Larga estancia
Global NS 0,037* NS
Posbariatrica NS 0,047* NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Asistencia Urgencias
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS

(Contina en pagina siguiente)
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Tabla Il (cont.). Analisis global y por subgrupos

| Insuficiente Adecuada Excesiva
Variables postparto
Muerte materna
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Desgarro posparto
Global NS NS NS
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS 0,037* NS
Trombosis posparto
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Infeccion periparto
Global 0,022* NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Variables neonatales
Pretérmino
Global 0,006* NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Parto < 35s
Global 0,019 0,016* NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Parto < 35-37
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Percentil < 10
Global NS NS NS
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Percentil > 90
Global 0,000* NS 0,006~
Posbariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 0,012* NS 0,041*
Apgar <7
Global NS NS NS
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS
Malformaciones
Global NS NS NS
Poshariatrica NS NS NS
Obesidad grado 1 NS NS NS
Obesidad grados 2y 3 NS NS NS

DM: diabetes mellitus; HTA: hipertension arterial; RPM: ruptura prematura de membranas, DPP: desprendimiento prematuro de placenta; CIR: retraso de crecimiento
intrauterino. NS es: no significativo, p > 0,005.
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En cuanto al analisis por subgrupos, en el grupo poscirugia
bariatrica (38) tuvieron ganancia ponderal gestacional insu-
ficiente 14 (36,84 %), adecuada 13 (34,21 %) y excesiva 11
(28,94 %). La ganancia ponderal insuficiente se asocié a menor
probabilidad de parto vaginal (p 0,010) y mayor probabilidad de
cesarea (p 0,017). La ganancia ponderal adecuada se asocié a
menor probabilidad de parto de ventosa (p 0,012) y larga es-
tancia hospitalaria (p 0,047). La ganancia ponderal excesiva se
asocio a menor probabilidad de parto vaginal (p 0,029).

En el grupo de obesidad grado 1 no operadas (119), tuvie-
ron ganancia ponderal insuficiente 28 (23,52 %), adecuada
68 (57,4 %) y excesiva 23 (19,32 %). La ganancia ponderal
insuficiente se asocié a menor probabilidad de DM gestacional
(p 0,006), HTA gestacional (p 0,046), parto por forceps (p 0,003)
y transfusion sanguinea (0,039). La ganancia ponderal adecuada
no se asocid a ningun incremento ni disminucion de probabi-
lidad de ninguna complicacion. La ganancia ponderal excesiva
se asocid a un incremento de probabilidad de DM gestacional
(n0,032), HTA gestacional (p 0,031) y parto inducido (p 0,026).

En el grupo de obesidad grados 2 y 3 no operadas (99), tuvie-
ron ganancia ponderal insuficiente 36 (36,36 %), adecuada 36
(36,36 %) y excesiva 27 (27,27 %). La ganancia ponderal insu-
ficiente se asocid a disminucion del parto por forceps (p 0,049)
y grande para edad gestacional (percentil > 90) (0 0,012). La
ganancia ponderal adecuada se asocié a un aumento de la
probabilidad de parto vaginal (0,002) y a una disminucion de la
probabilidad de cesarea (p 0,03) y desgarro posparto (0,037).
La ganancia ponderal excesiva se asocié a una disminucion de
la probabilidad de parto vaginal (p 0,031) y a un aumento de la
probabilidad de parto por forceps (p 0,032), cesarea (p 0,033) y
grande para edad gestacional (percentil > 90) (p 0,041).

DISCUSION

La obesidad se ha convertido actualmente en uno de los fac-
tores de riesgo gestacional mas importantes. Nuestro estudio
pretende valorar el efecto de la ganancia ponderal durante la
gestacion en una cohorte de pacientes con obesidad operadas
y Nno operadas.

De todas las mujeres incluidas, el grupo mayoritario corres-
ponde a las gestantes con obesidad tipo 1 no operadas, se-
guido de la obesidad tipos 2 y 3 no operadas y, por ultimo, las
gestantes poscirugia bariatrica.

A diferencia que un estudio previo realizado en Norteaméri-
ca, en nuestra cohorte de poblacion del norte de Espafia el %
de ganancia ponderal excesiva fue muy inferior (50 % versus
23,83 %), con un % de ganancia ponderal adecuada mucho
mayor (6,19). El % de ganancia ponderal insuficiente fue con-
sistente con la mayoria de estudios publicados, con un 10-
30 % de las gestantes (19).

Se analizaron a nivel global una serie de predictores de com-
plicaciones y se observd que los Unicos factores que disminu-
yen la probabilidad de complicaciones globales son la gestacion
poscirugia bariatrica y el segundo y tercer parto. De manera

A. Martinez Gonzélez et al.

consistente con la literatura, hay un aumento de complica-
ciones globales en las pacientes nuliparas y menores compli-
caciones maternas-fetales en las gestaciones poscirugia baria-
trica, independientemente de la ganancia ponderal gestacional.

La ganancia ponderal adecuada no parece aumentar las
complicaciones y produce algunos beneficios. La ganancia ex-
cesiva e inadecuada se asocia con un aumento del riesgo de
complicaciones maternas y neonatales, y los riesgos son dife-
rentes para la ganancia excesiva versus ganancia insuficiente.
En el andlisis por subgrupos, se observan diferencias entre las
pacientes operadas, las que tienen obesidad grado 1y las gra-
do 2 y 3 no operadas. Estos resultados son comparables con
los estudios publicados (1-3).

Si comparamos la ganancia ponderal excesiva versus insu-
ficiente en todos los subgrupos, globalmente, en todos ellos,
ambas se asocian a mas complicaciones intraparto.

En el grupo de pacientes poscirugia bariatrica, el grupo mas
pequefio en nuestro estudio, solo se observan diferencias en
el parto. En el grupo de pacientes con obesidad tipo 1 no ope-
radas se observan diferencias en el parto y desde el punto de
vista metabdlico-cardiovascular (aumento versus disminucion
de riesgo de DM y HTA gestacional). Por ultimo, en el grupo
de pacientes con obesidad tipos 2 y 3 no operadas, se obser-
van diferencias en el parto y neonatales (aumento de riesgo
de grande para edad gestacional versus aumento de riesgo de
pequefio para edad gestacional).

La ganancia excesiva se asocia en la literatura con un in-
cremento de HTA gestacional, grande para edad gestacional,
distocia y necesidad de cesarea. Nuestros resultados son con-
sistentes ya que, globalmente, en nuestro estudio la ganancia
excesiva se ha asociado con mayor probabilidad de HTA ges-
tacional, parto inducido, parto por forceps y grande para edad
gestacional. En todos los subgrupos la ganancia excesiva se
ha asociado a un aumento de las complicaciones intraparto,
pero si observamos diferencias entre las gestantes que tenian
obesidad grado 1y las grado 2 y 3 no operadas, el subgrupo de
obesidad grado 1 se asoci6 a mayor riesgo de complicaciones
maternas (HTA'y DM gestacional) y el grupo de obesas 2 y 3,
de complicaciones neonatales (grande para edad gestacional).

La ganancia ponderal insuficiente se asocia en la literatura,
por el contrario, con menor riesgo de HTA gestacional, ceséarea
y grande para edad gestacional, pero se ha asociado a mayor
riesgo de pequefio para edad gestacional. Nuestros resultados
son consistentes, ya que globalmente se ha observado una dis-
minucion de HTA gestacional, parto por forceps y grande para
edad gestacional. También observamos un aumento de parto
pretérmino y retraso de crecimiento intrauterino. Por subgru-
pos, observamos una mejoria de las complicaciones maternas
en el grupo de obesas grado 1 no operadas (menor riesgo de
HTA y DM gestacional) y de las neonatales en el grupo con obe-
sidad grados 2 y 3 no operadas (menor riesgo de grande para
edad gestacional). La ganancia ponderal insuficiente parece
empeorar mucho las complicaciones intraparto, en probable
relacion con un incremento de retraso de crecimiento intraute-
rno (aunque esta variable no sea significativa).
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Por la heterogeneidad de las muestras publicadas en la lite-
ratura, es dificil comparar con otros estudios sobre cirugia ba-
riatrica (1,2,9-18), sin embargo, hay puntos en los que la gran
mayoria de los autores esta de acuerdo, sobre todo, en cuanto
a complicaciones metabdlicas y cardiovasculares entre las mu-
jeres embarazadas poshariatricas, dada la importancia de la
reduccion de peso en el tratamiento de estas enfermedades.
En nuestro estudio, solo se han encontrado diferencias estadis-
ticamente significativas en el parto en las mujeres poscirugia
bariatrica en comparacion con el resto de grupos, siendo las
mujeres con obesidad tipo 1y tipos 2 y 3 no operadas las que
mas variabilidad obtienen a nivel metabolico-cardiovascular y
neonatal en funcion de la ganancia ponderal, respectivamente.

CONCLUSION

La ganancia ponderal insuficiente y excesiva empeora 1os re-
sultados perinatales. La ganancia ponderal adecuada no aumen-
ta las complicaciones y produce algunos beneficios. La cirugia
bariatrica reduce las complicaciones globales.
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Resumen

Antecedentes: un estilo de alimentacion saludable, especificamente la dieta mediterranea (DMed), es un factor asociado a bajo riesgo, menor
prevalencia y mejor manejo de las enfermedades cronicas. Sin embargo, existe informacion limitada respecto a como los pacientes incorporan
propuestas de este patrén alimentario en su vida cotidiana.

Objetivo: identificar factores y condiciones que pueden influir en la adherencia a la DMed en Chile.
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y las précticas asociadas a cambios y mantenimiento de alimentacion con énfasis en la DMed. El andlisis de la informacion se realizd bajo el
enfoque de teoria fundada usando el softwar e ATLAS.i.

Resultados: los participantes reconocieron el valor de una alimentacion saludable tipo DMed, pero declararon bajo conocimiento (identificacion
de algunos alimentos aislados) de ella, junto con facilitadores (variedad de ingredientes) y limitantes (sabor, disponibilidad/costo de algunos
Palabras clave: alimentos) para su adopcion rutinaria. Ademas, el cambio de habitos alimentarios genera alta carga cognitiva y emocional inicial que requiere
) _ esfuerzo no solo individual sino también relacional, pues implica modificaciones de practicas familiares y colectivas.
Dieta mediterranea.

Barreras. Oportunidades. Conclusiones: la informacion obtenida sobre barreras y oportunidades para adherir a una alimentacion saludable como la DMed resulta clave
Sindrome metabélico. para disefiar e implementar intervenciones nutricionales basadas en este patrén alimentario y que puedan ser sostenibles en el tiempo para el
Chile. enfrentamiento de las enfermedades cronicas en Chile.
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Abstract

Background: a healthy food intake pattern, specifically the Mediterranean diet (MedDiet), is a factor associated with reduced risk, lower
prevalence, and better management of chronic diseases. However, there is limited information regarding how patients integrate proposals for
adherence to this food pattern in their daily lives.

Objective: to identify factors and conditions that influence adherence to the MedDiet in Chile.

Methods: an exploratory qualitative study was applied in 35 to 65-year-old patients of both sexes who presented at least one diagnostic criterion
of metabolic syndrome (MetS). Through in-depth interviews and focal groups, knowledge, assessment, attitudes, and practices associated with
changes and maintenance of healthy eating habits, with emphasis on the MedDiet, were investigated. Information analysis was carried out under
the grounded theory approach using the ATLAS.ti software.

Results: participants recognized the value of healthy eating, including the MedDiet, but declared low knowledge (identification of single foods
items) together with facilitators (variety of ingredients) and limiting factors (taste, availability/cost of some items, family dynamics) for its routine
adoption. In addition, change in eating habits generates a high initial cognitive and emotional load that requires not only individual but also
relational effort as it implies modifications of family and collective practices.

Conclusions: information obtained on barriers and opportunities to adhere to healthy eating such as the MedDiet is key to design and implement

Metabolic syndrome. Chile.

INTRODUCCION

Dentro de diferentes patrones de alimentacion, la dieta me-
diterranea (DMed) presenta la mayor y mejor evidencia de su
impacto en la prevencion y el manejo de las enfermedades
cronicas no transmisibles (ECNT) y la morbimortalidad asocia-
da a ellas (1-4).

Chile Central ofrece una produccion agropecuaria de alimen-
tos caracteristicos del patron mediterraneo (5-7) y las antiguas
tradiciones culinarias chilenas son también comparables con
aquellas de la dieta que se consume en el sur de Europa (5-8).
Siendo asi, este estilo alimentario ofreceria una dptima alterna-
tiva nutricional para el manejo de la persistente transicion epi-
demioldgica hacia las ECNT que afecta a nuestro pais (9,10).
Sin embargo, a pesar de esta disponibilidad de una canasta de
alimentos y preparaciones gastronomicas de tipo mediterra-
neo, existe una baja adherencia a la DMed en Chile (11,12).
Esto plantea la necesidad de explorar respecto al conocimien-
to, las actitudes y la valoracion del patron mediterraneo para
identificar facilitadores, barreras y posibles estrategias que fa-
vorezcan Su mayor uso en nuestro pais.

Los enfoques dietéticos actuales se centran esencialmente
en asesoramiento nutricional, sin tomar en mayor considera-
cién habitos alimenticios ni factores culturales que pueden li-
mitar o favorecer la incorporacion de las recomendaciones ni
la adherencia a nuevo/as alimentos/rutinas de alimentacion.
De hecho, el inicio y la mantencién de un nuevo patron ali-
mentario, incluida la dieta mediterranea, se ven afectados por
factores psicoldgicos, interpersonales y culturales (13-18). Sin
embargo, la mayor parte de esta evidencia deriva de otros pai-
ses y regiones del mundo, sin reflejar necesariamente factores
idiosincraticos especificos de nuestro pais.

El objetivo de este estudio fue identificar factores individua-
les, interpersonales y sociales que son percibidos como limi-
tantes o facilitadores para la adopcion y mantencion de una
DMed en pacientes chilenos con sindrome metabélico (SMet),
una condicion de prevalencia creciente y alto riesgo para ECNT
en nuestro pais (9,12,19,20).
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nutritional interventions based on this food pattern and that can be sustainable in time for chronic disease management in Chile.

METODOS

DISENO Y PARTICIPANTES DEL ESTUDIO

Este estudio tuvo un enfoque cualitativo (21,22) y sus partici-
pantes fueron adultos, de entre 35y 65 afos, que cumplian con
algunos de los criterios diagnosticos para SMet adoptados por el
Ministerio de Salud de Chile (23): a) obesidad abdominal (circun-
ferencia de cintura > 90 cm en hombres 0 > 80 cm en mujeres);
b) colesterol HDL bajo (< 40 mg/dl en hombres 0 < 50 mg/dl en
mujeres) 0 uso de farmacos para aumentar esta variable lipidi-
ca; ¢) triglicéridos (TG) altos (> 150 mg/dl) o uso de farmacos
reductores de TG; d) hipertension arterial (presion arterial > 130/
85 mmHg) o en tratamiento; y €) glicemia alta (glucosa en ayu-
nas > 100 mg/dl) o en tratamiento. Se seleccionaron pacientes
con perfil clinico del SMet por su alta prevalencia como condicion
de riesgo en Chile (9,12,19,20) y por el impacto favorable de la
DMed sobre el mismo cuando se implementa para la prevencion
de ECNT (24-27).

Los casos (17 en total, siete hombres y diez mujeres), que
se atendian en una red de salud privada en Santiago de Chile,
fueron contactados via correo electronico y luego mediante lla-
madas telefonicas para invitarlos a participar del estudio. Todos
tenian un indice de masa corporal elevado y la mayoria presen-
taba insulinorresistencia y/o algunos criterios diagndsticos de
SMet (Tabla ).

ENTREVISTAS DE LOS PARTICIPANTES

Los pacientes fueron convocados a participar en entrevistas
individuales o grupos focales mediante plataforma on-line, da-
das las condiciones de pandemia (de octubre a diciembre de
2020). Estas fueron dirigidas por un moderador experimentado,
utilizando un guion semiestructurado y focalizado en experien-
cias sobre estilos de alimentacion, conocimiento de la DMed,
valoracion, beneficios y obstaculos asociados a su adopcion. Se
usé un texto descriptivo de la DMed (Tabla Il) que fue leido a
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los participantes indicando las caracteristicas y los componen- con enmascaramiento de los nombres de los participantes. La
tes de este patrén alimentario adaptado a la realidad chilena recoleccion de datos se prolongd hasta alcanzar saturacion de
(Fig. 1) (11). Cada entrevista fue videograbada y luego transcrita las categorias principales.

Tabla I. Descripcidon de los participantes

Tipo entrevista Edad Elementos diagnésticos de sindrome metabdélico
(grupal/individual) Sexo (anos) y otras condiciones asociadas
1 Individual Femenino 34 Colesterol HDL bajo, obesidad abdominal, sobrepeso, insulinorresistencia
2 Individual Femenino 38 Hiperglicemia, obesidad abdominal, sobrepeso, insulinorresistencia
3 Grupal Femenino 38 Hiperglicemia, hipertension arterial, obesidad, insulinorresistencia
4 Individual Femenino 39 Sindrome metabdlico propiamente tal, prediabetes, obesidad
5 Grupal Femenino 40 Hipertrigliceridemia, colesterol LDL alto, sobrepeso, insulinorresistencia
6 Grupal Masculino 40 Hiperglicemia, hipertrigliceridemia, colesterol LDL alto, sobrepeso
7 Individual Femenino 40 Hipertrigliceridemia, obesidad, higado graso, insulinorresistencia
8 Individual Femenino 43 Hipertrigliceridemia, colesterol LDL alto, sobrepeso, insulinorresistencia
9 Grupal Masculino 43 Hipertrigliceridemia, obesidad abdominal, sobrepeso
10 Grupal Masculino 45 Hiperglicemia, hipertrigliceridemia, colesterol LDL alto, sobrepeso, insulinorresistencia
11 Individual Masculino 48 Sindrome metabdlico propiamente tal, obesidad
12 Grupal Masculino 51 Sindrome metabdlico propiamente tal, sobrepeso
13 Individual Masculino 55 Hipertrigliceridemia, obesidad abdominal, sobrepeso, higado graso, insulinorresistencia
14 Grupal Femenino 56 Hiperglicemia, hipertension arterial, obesidad, insulinorresistencia
15 Grupal Masculino 60 Hiperglicemia, obesidad abdominal, colesterol LDL alto, sobrepeso
16 Individual Femenino 53 Hipertrigliceridemia, obesidad abdominal, obesidad
17 Individual Femenino 52 Hipertrigliceridemia, colesterol LDL alto, sobrepeso
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Tabla Il. Descripcion de dieta mediterranea adaptada a Chile

cocidas y preparadas como ensaladas, guisos 0 sopas

1. Consumo variado y abundante de verduras y frutas de la estacion en todas las comidas principales. Las verduras se pueden usar crudas o

y grasas saludables son aceite Canola, palta y frutos secos

2. Consumo de aceite de oliva como principal fuente grasa, tanto para sazonar las ensaladas como para cocinar. Otras fuentes de aceites

con una frecuencia de 2-4 veces por semana

3. Ingesta de carnes rojas y carnes procesadas (cecinas y embutidos) limitado a unas pocas veces al mes, prefiriendo la ingesta de carnes blancas

4. Uso preferente de cereales (trigo, arroz, maiz, avena) y sus derivados en forma integral

5. Consumo de pescados y mariscos al menos dos veces por semana

6. Ingesta de legumbres mas de 2 veces por semana, como ensaladas, guisos 0 sopas

7. Consumo de frutos secos (nueves, almendras, avellanas, mani) con moderacion y sin sal, 1 pufiado al dia

8. Limitacion en la ingesta de mantequilla, leche entera y crema

9. Consumo limitado de aztcar, bebidas y alimentos azucarados pocas veces a la semana

10. Preferencia por el consumo de agua, infusiones de hierbas o café sin azlicar antes que de liquidos gaseosos o zumos de fruta

acompafiando las comidas

11. En caso de ingesta de bebidas alcohdlicas, consumo de vino tinto con moderacion (1 copa/dia para mujeres y 1-2 copas/dia para hombres)

12. Uso abundante de hierbas y especias antes que la sal, para alifiar y dar sabor a las comidas

La dieta mediterranea incluye gran variedad de alimentos, con algunas restricciones, pero sin eliminacion estricta de ningin alimento especifico,
y la moderacion de consumo debe ser un principio general en todas las comidas.

La técnica culinaria es parte importante en este estilo de alimentacion, asi como la preparacion y el consumo de las comidas son una ocasion
de entretenimiento, una oportunidad de placer y promocion de relaciones saludables con la familia y los amigos

TECNICAS DE ANALISIS

Las transcripciones de las entrevistas fueron analizadas me-
diante codificacion abierta considerando los principios de la teoria
fundada (21,22). Este enfoque permite descubrir, desarrollar y ve-
rificar provisionalmente teorias que emergen de los datos mismos
para explicar el fenémeno en estudio por medio de un proceso de
recoleccion y andlisis sistemético y reciproco de la informacion.

Los datos obtenidos se agruparon en categorias tematicas
basadas en la codificacion abierta de conceptos aludidos por
los participantes y la codificacion axial, que propone relaciones
entre las categorias de conceptos emergentes (21,22,28-31).
La generacion de cddigos y categorias se orientd por una des-
cripcion densa, es decir, procurando comprender e interpretar
contextualizadamente las respuestas (28-31). Los resultados se
analizaron con el software de estudio cualitativo ATLAS ti version
8. La construccion del modelo final se presenta como una pro-
puesta sintética de los resultados e interpretacion por parte del
equipo de investigacion.

Etica

Este estudio fue aprobado por el Comité de Etica en Ciencias
de la Salud de la Pontificia Universidad Catdlica de Chile. Todos
los sujetos entregaron su consentimiento informado antes de
participar y se establecieron acciones para el resguardo de la
confidencialidad.
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RESULTADOS

CONOCIMIENTO DE LA DIETA
MEDITERRANEA

Al ser consultados sobre su conocimiento previo de la DMed,
la mayor parte de los participantes sefialaron no estar al tanto de
ella o, si la conocian, ocurria de forma muy general, asociandola
principalmente a la ingesta de aceite de oliva y el consumo de
pescado o frutos secos: “En mi caso, si, pero vagamente, en
base a pescado, aceite de oliva, quizas. .. frutos secos, pero mas
que eso, no... Algo asi como un plan, no” (hombre, caso 6).

Algunos declararon conocerla debido a prescripciones por pro-
fesionales de la salud, tales como médicos o nutricionistas: “La
que me dio. .. ;la nutricionista o la nutridloga? Me dijo que era. ..
mediterranea. .. Me dijeron que tenia que comer mucho. .. aceite
de oliva... pescado, legumbres, verduras, frutas” (muijer, caso 7).

Por otro lado, algunos participantes comentaron conocer esta
dieta en profundidad, refiriéndose incluso a estudios sobre ella:
“Yo creo que se hizo un estudio en Espafia y ahora estan hacien-
do otro porque han tenido. .. éxito” (mujer, caso 4).

VALORACION DE LA DIETA MEDITERRANEA

Por otra parte, los participantes valoraron positivamente la
DMed, relacionandola con la posibilidad del consumo de alimen-
tos diversos segun los gustos personales. En este sentido, la di-



90

versidad y flexibilidad que ofrece la DMed hizo que las personas
pensaran en incorporar nuevos alimentos y preparaciones a sus
practicas previas: “Una de las ventajas... incorpora bastantes
elementos con los cuales uno puede ir haciendo distintas va-
riaciones, por ejemplo. .. comer legumbres, si mal no recuerdo
eran tres veces a la semana. Uno Siempre asocia las legumbres
como guisadas, con tallarines, zapallos. .. En cambio, esto de las
croquetas o hacer humus es una manera distinta... de comer
legumbres” (mujer, caso 3).

Otro aspecto positivo que indicaron los pacientes sobre
la DMed fue que no prohibe ningun tipo de alimento, sino
que propone moderar el consumo de aquellos menos salu-
dables en cantidad y frecuencia. Esto es importante frente a
ciertos alimentos con alta palatabilidad, pero menos saluda-
bles, que se podrian ingerir menos frecuentemente (Tabla IlI;
ver cita en categoria “Valoracion positiva”, descriptor “Disposi-
cion para adopcion” [mujer, caso 4]).

M. Calderdn et al.

Incluso la conceptualizacion de la DMed también se distinguio
claramente de las nociones que implica una dieta tradicional:
“No la veo como una dieta, la veo como una... metodologia, o
sea, una forma de vivir, una forma de alimentacion” (hombre,
caso 15). En otro caso, una participante que se encontraba en
tratamiento con DMed sefalé que “he bajado mi peso... con
menos Sufrimiento que una dieta normal” (mujer, caso 2).

Ademas, los participantes destacaron el hecho de que se in-
cluya la ingesta moderada de vino como parte de la DMed: “Me
parece superrelevante (sic) el hecho de que el consumo de al-
cohol quede restringido al vino, que €s ... un antioxidante. .. Lo
mas sano del consumo de alcohol’ (hombre, caso 9).

También se valord que esta dieta promoviera la interaccion so-
cial y familiar en torno a la alimentacion y las comidas, lo que fue
central para varios participantes: “La otra cosa importante. .. La
cocina mediterrdnea la encuentro superentretenida de verdad. ..
Cumple con unir a la familia” (hombre, caso 10).

Tabla lll. Categorias emergentes, descriptores y ejemplos de citas sobre determinantes
de la adherencia a la dieta mediterranea (DMed)

Categorias Descriptor

Citas de ejemplo

Falta de conocimiento

Conocimiento de los componentes de DMed

“No, yo no sé nada nada sobre la dieta mediterranea, no conozco mucho.”

Disposicion para adopcion

“Encuentro que es poco restrictiva porque no te dicen ‘no puedes consumir esto’...
Yo creo que es bastante llevadera, no es como dificil de poneria en prdctica.”

Valoracion positiva

"Por ejemplo, si te gusta el pescado, y vaya a comer pescado frito, ah no po,
Sabor apetitoso/variedad de alimentos | te fijai (sic)? Porque la fritura es terrible, pero si lo hacis (sic) a la plancha y le tenis
(sic) alguna cosa para que sea rica.”

Desconocimiento de preparaciones
saludables de tipo mediterraneo

“El problema es que uno necesita alguien que sepa preparar eso. Ojald pudiera
tener un chef de comida en mi casa, de comida mediterrdnea, digamos, porque
se pueden hacer cosas, comer muy rico todos los dias, y sano.”

Limitantes para

“Quisiera tener mas tiempo acd en mi casa, porque tengo que trasladarme, volver,

posibilitadores/ Apoyo para cocinar en hogar

adoptar cambios Falta de tiempo ir y volver, eh... Me quita mds tiempo. Me falta tiempo para cocinar, para tener
nutricionales de tipo tiempo de comprar, de cocinar, de eso. Tiempo.”
mediterraneo . N “Uno no come solo. .. Mi almuerzo es como lo tinico que me como fuera de mi
Ausencia de apoyo familiar para o . g ,
oo L ) familia, en la oficina... No me cuesta, no me molesta, pero acad en la casa si me
el cambio/alimentacion como disfrute L ) )
colectivo cuesta mas si los demas comen algo rico. lgual a uno le dan ganas de comer.
El decirno a... cuando compran cosas, igual me cuesta.”
Preocupacion por salud/ “El doctor me dijo ‘si de aqui a diciembre no bajas lo que necesito que bajes,
envejecimiento te tenis (sic) que operar’. Yo no creo en las operaciones para bajar de peso.”
Factores “Tenemos alguien que ayuda en casa, una persona que cocina. .. y nos ayuda

porque tampoco es posible cuando tienes falta de tiempo.”

promotores } “Sobre todo de Ia edad que tienen mis hijos, entre los 20 arios. Entonces ya

Hijos mayores con paladar

, ) pueden ellos hacer sus cosas o ellos comen un asado de verduras. No s tan
mas amplio ) Y
terrible como antes.

Informacion de beneficios en salud “Yo creo que informar a las personas qué alimentos sirven para qué, con qQueé

de la DMed por medio de blogs o puedes reemplazar las cosas, yo creo que esa educacion es superimportante que
Necesidad folletos con respaldo cientifico la gente la tenga siempre presente.”

de informacion ) .
Recetas de preparaciones rapidas

y sabrosas

“Uno deberia tener como, no sé, el libro gordo de la dieta mediterranea con por
lo menos, no cierto, la posibilidad de saber cémo mezclar todas estas cosas, para
poder tener variedad y no aburrirse a los dos meses.”
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Factores limitantes para la adherencia a dieta
mediterranea

Tres factores resultaron ser los mas limitantes para la adhe-
rencia a una alimentacion mediterranea: el sabor, la disponibili-
dad/costo de algunos alimentos y la dinamica familiar (Tabla III;
ver citas en categoria “Limitantes para adoptar cambios nutricio-
nales de tipo mediterraneo”).

En primer lugar, las caracteristicas de los alimentos propios
de la canasta mediterranea operarian como una limitante para
Su incorporacion en practicas cotidianas. Por ejemplo, si bien la
mayoria de los participantes valord el aporte del aceite de oliva,
este no es del gusto de algunos de ellos: “;El aceite tiene que
ser de oliva? Porque yo lo encuentro... muy fuerte... Cambia
el sabor a las cosas” (mujer, caso 4). Lo mismo ocurrié con los
frutos secos, asi como con los cereales: “No adoptaria los ce-
reales. Los cereales no, no como cereales de ninguna especie”
(hombre, caso 13).

Respecto a la disponibilidad, los participantes describen que
seria relevante para los productos de mayor calidad y que impli-
carian mayor costo econdmico: “Importante es tener proveedo-
res de alimentacion saludable. .. de verdura barata. Yo... voy a
una hortofruticola... Me tomo el tiempo y voy... para que me
salga mds barato” (mujer, caso 5).

Por otra parte, la dinamica familiar y su vinculacion con prac-
ticas alimenticias también son influyentes. Los participantes in-
dicaron que la falta de apoyo familiar, la resistencia al cambio en
tradiciones culinarias arraigadas y la falta de tiempo para cocinar
pueden dificultar seriamente el cambio alimentario: “A mi me
hacen la comiaa. .. El almuerzo o lo que cenamos lo hace mi
mama y a ella le cuesta mucho el cambio, por la edad, por cémo
ella ha cocinado siempre... y cuando tengo tiempo, yo cocino
mucho mas saludable” (muijer, caso 7).

Los participantes indicaron que los cambios alimentarios
personales pueden entrar en conflicto con las expectativas de
otros familiares por la diversidad de gustos: “En mi casa hay
vegetarianos, veganos. .. y todos juntos, todo mezclado. .. ES un
desafio poder satisfacer los gustos y necesidades de cada uno
Y que sea rico, que les guste y que podamos compartir” (mujer,
caso 8). Esto exigiria la implementacion de ciertas dinamicas que
consideren la heterogeneidad de los estilos de alimentacion que
presenta el grupo familiar: “E/ (el esposo) es vegetariano, pero
yo no. Yo no... No, no hay caso” (mujer, caso 14). Esto conlleva
procesos de aceptacion de las diferencias: “Mi mujer consume
aziicar, mi suegra es buena para los dulces, y. .. vamos aceptan-
do...” (hombre, caso 6).

La edad de los hijos también organiza la alimentacion de ma-
nera diferencial. EI cuidado y la crianza de hijos pequefios res-
tringe la opcion por patrones alimenticios mas saludables: “ Yo
tengo hijos pequerios, demandan mucho tiempo, se llevan solo
por dos afios casi... Estdn en una edad compleja” (mujer, caso
3). Sin embargo, la situacién mejora significativamente en caso
de presencia de hijos mayores (Tabla Ill; ver cita en categoria
“Factores facilitadores/promotores” y descriptor “Hijos mayores
con paladar mas amplio” [mujer, caso 8]).
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Condiciones del contexto individual,
interpersonal y social

A partir del relato de los participantes respecto de la DMed, se
construyeron categorias que dan cuenta de aspectos considera-
dos como condicionantes para la adopcion de esta propuesta de
alimentacion (Tabla Ill):

1. Interés por temas nutricionales: en la mayor parte de 10s
participantes, la nutricion saludable, incluido el tema espe-
cifico de la DMed, fue un drea desconocida o de conoci-
miento incipiente, necesario y de interés creciente, fuerte-
mente motivado por la condicion de salud y también por un
sentido estético corporal.

2. Etapa del ciclo vital: se observaron diferencias importantes
sobre la aplicabilidad de la DMed segun la etapa del ciclo
vital en que se encontraban los participantes, derivadas de
las demandas del trabajo y la crianza de los hijos en adultos
jovenes y de edad media en comparacion con personas de
edad mds avanzada.

3. Postergacion femenina: en el caso de las mujeres, se aprecio
una postergacion del cuidado propio que no emergid en los
hombres. La postergacion femenina implicaba que ellas han
priorizado o priorizan el cuidado y el bienestar de otros miem-
bros de la familia, especialmente la alimentacion de los hijos
pequerios, por sobre las propias necesidades o intereses.

4. Falta de voluntad automotivada para cambio en la alimen-
tacion: en la mayoria de los participantes, los cambios ali-
mentarios no se producirian por motivacion intrinseca. Sal-
V0 excepciones, solia existir un evento o situacion de salud
que movilizaba u obligaba al ajuste del patron de alimentos.

5. Salud futura y envejecimiento: en un grupo importante, es-
pecialmente en adultos de edad media, se menciond una
preocupacion significativa por el estado de salud y una vida
adulta mayor mas sana y autovalente. En este contexto, la
alimentacion mediterranea permitiria proyectar las siguien-
tes décadas de una forma mas saludable.

Del andlisis de las entrevistas surgieron también tres catego-
rias de factores que facilitarian la adherencia a una dieta mas
saludable de tipo mediterranea (Tabla Ill; ver citas categoria
“Factores facilitadores/promotores”), tales como: a) baja carga
de trabajo o responsabilidades en el hogar; b) no tener hijos o
vivir con hijos mayores; ¢) necesidad urgente de cambio a un
estilo de vida saludable; y d) apoyo para cocinar en el hogar.

Los entrevistados que presentaban menor carga laboral o do-
méstica refirieron que seria un factor clave para adoptar y soste-
ner una alimentacion mediterranea. Algunos participantes mayo-
res y recientemente jubilados comentaron que disponian de mas
tiempo para ocuparse/ayudar en la cocina. Otros afirmaron que
tener personal de servicio encargado de la cocina representaria
una gran ayuda para mantener una DMed.

La edad de los hijos de los participantes también fue referida
como un factor importante dentro de las elecciones de alimentacion.
Asi, los hijos de mayor edad presentan un paladar y gustos mas am-
plios que podrian ser compatibles con una DMed, sin la necesidad
de cocinar otros tipos de comidas para los hijos mas pequefios.
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Finalmente, los participantes expresaron que una condicion
actual de riesgo/enfermedad es un importante estimulante para
el cambio de habitos alimenticios. Todos los participantes cum-
plian al menos un criterio de SMet, lo que despertaba en ellos
la voluntad y, en algunos, también la obligatoriedad de realizar
cambios en su dieta. El deseo de no agravar y/o mejorar Su es-
tado de salud seria una importante motivacion para mantener
la adherencia a una DMed a largo plazo y evitar tratamientos
futuros mas costosos e invasivos.

Al'interrogar sobre posibles herramientas necesarias para ad-
herir a la DMed, los participantes sefialaron el interés y la nece-
sidad de obtener mas informacion respecto a los beneficios en
salud de esta y el acceso a preparaciones apetitosas, rapidas y
faciles para uso diario empleando una gran variedad de ingre-
dientes. Se mencionaron diferentes formatos (correo electronico,
videos, folletos y blogs) para recibir con frecuencia semanal 0
mensual esta informacion que cuente con respaldo cientifico (Ta-
bla lll; ver citas en categoria “Necesidad de informacion”).

Modelo axial del cambio hacia una
alimentacion saludable de tipo mediterraneo

La figura 2 sintetiza e integra el conjunto de informacion re-
lacionada con el cambio potencial hacia una alimentacion de
tipo mediterraneo. Este esquema muestra que los cambios de
patrones asociados a un nuevo estilo alimentario representan
un proceso que requiere aprendizaje y practica y, como tal, es
un trabajo complejo que involucra tensiones y resistencia con un
avance paulatino y posibles retrocesos.

Como elementos de contexto que permiten comprender esta
situacion, destacan el acelerado ritmo de vida actual y las res-
ponsabilidades de la adultez joven y de edad media, las cuales
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implicarian ciertas tareas y responsabilidades familiares, labora-
les y sociales que generan restricciones frente al cambio.

La variacion en los patrones de alimentacion no necesaria-
mente obedeceria a automotivacion, sino que operarian movi-
lizadores externos percibidos que fuerzan el cambio de habito:
sensacion de malestar fisico que lleva a consultar y abandonar
ciertos alimentos, presencia de algun factor de riesgo o enferme-
dad o indicacion médica o de otro profesional de la salud. Como
elementos intervinientes para el cambio, aparecen el temor a la
enfermedad y la vejez, un mal estilo de vida y de alimentacion
actual y la disposicion o actitud general al cambio.

Como consecuencia, se visualizan dos estrategias de accion
0 respuestas para el cambio hacia una DMed: la primera es uni-
focal, centrada esencialmente en la alimentacion; y la segunda,
multifocal, que implica un estilo de vida mas integral (Fig. 2).
Ambas requieren un esfuerzo importante de parte del paciente
y apoyo externo, pero tendrian consecuencias diferenciales. En
el caso de una estrategia con foco centrado en la DMed, podria
presentar mayores resistencias por la renuncia al consumo de
ciertos alimentos no saludables y la pérdida de integracion so-
cial, que favorece una alimentacion de mala calidad. Dado que el
seguimiento de una pauta alimenticia rigida genera dificultades
para mantener las restricciones asociadas, la flexibilidad y am-
plia variedad de alimentos que ofrece la DMed generaria cam-
bios mas faciles y rapidos con efectos evidentes a corto plazo.

Una estrategia multifocal implica cambios en el estilo de vida
general, es decir, con un mayor alcance en la salud, el entorno
social y el bienestar de las personas. Esta estrategia genera-
ria una mayor autonomia y sensacion de control sobre la propia
vida, asi como revalorizacion de los espacios de alimentacion,
regulando mejor los desajustes alimenticios y favoreciendo una
autoimagen mas positiva. Esta estrategia multifocal facilitaria
cambios a medio y largo plazo, con un reenfoque desde un rol

Condiciones intervinientes:

- Actitud y disposicion hacia el cambio
- Estilo de vida general
- Temor a la enfermedad y vejez

Condiciones causales:

- Presencia de condiciones de riesgo
o0 enfermedades
- Indicacion médica o de otros profesionales

Fenomeno/Proceso:

Cambio de patrén de alimentacion hacia una
dieta mediterranea es complejo y requiere
nuevos conocimientos y aprendizaje

Consecuencias de enfoque unifocal:

- Resistencia al cambio

- Desagrado por cambio en la dieta
y alimentos no agradables

- Dificultad para seguir restricciones
dietéticas

- Cambios transitorios y efectos
de corto plazo

Consecuencias de enfoque

de la salud [ multifocal:
Estrategia de accion: - Mayor motivacion y sensacion
- Unilateral: cambio especifico en alimentacion de autonomia )
- Multilateral: cambio de estilo de vida mas - Mayor autocontrol frente a desajustes
integral dietarios
- Autopercepcion positiva
Contexto: - Revaloracion de la alimentacion
o " - Cambios sostenibles con efecto
Etapa del ciclo vital — Familia — Entorno laboral amedio y largo plazo
— Ritmo de vida moderno
Figura 2.

Modelo axial del cambio hacia una alimentacion saludable de tipo mediterraneo.
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preponderante del médico hacia la implementacion de interven-
ciones multidisciplinares con nutricionistas y apoyo psicoldgico.
En este contexto, la DMed ofrece caracteristicas que la hacen
una opcidn compatible con esta multifocalidad, pues se concibe
como una alimentacion saludable, multivariada y flexible en los
alimentos incluidos y, ademas, promueve la moderacion y la ca-
lidad de las relaciones sociales.

DISCUSION

Este estudio cualitativo permitio establecer el conocimiento, la
valoracion, las actitudes, las limitantes y los facilitadores para la
implementacion y mantencion de la DMed en pacientes chilenos
con elementos diagnosticos del sindrome metabdlico.

Respecto del conocimiento sobre la DMed, la mayor parte de
los participantes sefialan no tener informacion o, si la conocen,
lo hacen de forma muy general, asociandola principalmente a
la ingesta de ciertos alimentos especificos como aceite de oliva,
frutos secos y consumo de pescados. EI gran desconocimiento
basal de este patron alimentario puede operar como una ba-
rrera significativa para su implementacion. Por el contrario, un
mayor conocimiento de la DMed se relaciona con una mayor ad-
herencia a la misma en Estados Unidos (17), un pais donde este
patrén no era ampliamente difundido hasta hace poco tiempo,
aunque mas recientemente ha sido incluido en las recomenda-
ciones dietarias de sociedades cientificas (32) y organizaciones
publicas (33).

Nuestro trabajo también evidencid que otros tipos de patrones
dietarios implican cambios drasticos con restricciones en la va-
riedad y exclusion de varios alimentos que dificulta la adheren-
cia. En contraste, después de exponer explicitamente las carac-
teristicas de la DMed, esta fue valorada de forma muy positiva y
los participantes mostraron una gran disposicion para adoptarla.
Asimismo, se relaciond con la posibilidad de un consumo de
alimentos diversos con flexibilidad, sin restricciones ni prohibi-
ciones absolutas, junto con preparaciones atractivas y sabrosas
como ha sido reportado previamente para la DMed (7,13,17).
De hecho, los alimentos y las preparaciones poco atractivas son
factores limitantes para una alimentacion saludable y esta repor-
tado que quienes consideran la comida saludable como menos
apetitosa presentan mayor probabilidad de consumir comida ra-
pida y procesada (34).

Otros factores facilitadores para la adopcion de una DMed
fueron la percepcion de control sobre el ritmo de vida, menos
demanda familiar y laboral y mayor motivacion intrinseca y vo-
luntad de cambio, especialmente derivada del deseo de mejoria
en la alimentacion impulsado por problemas de salud, como se
ha descrito previamente. Todos estos factores se han asociado
a mayor adherencia a una dieta nutricionalmente saludable (34).

Uno de los factores limitantes mas mencionados para la ad-
herencia a una alimentacion mediterranea en particular, y salu-
dable en general, fue la falta de tiempo diario para cocinar. Este
hallazgo es congruente con varios estudios relacionados con
las barreras que limitan una alimentacion saludable en general
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(7,16,34,35), asi como la DMed en particular (7,13,14,16), ya
que el tiempo es un recurso limitado que se utiliza para activida-
des de mayor urgencia. La falta de tiempo se atribuye principal-
mente a las responsabilidades laborales o del hogar, tales como
largos turnos en el trabajo o cumplimiento de tareas caseras y
crianza de hijos, entre otros. Asimismo, la ausencia de apoyo
activo o participacion familiar en la cocina forma parte de este
factor. Todo esto impide a los participantes, especialmente a
las mujeres, como encargadas de la alimentacion familiar, tener
suficiente tiempo para preparar comidas mas elaboradas, por
lo que optan por productos precocinados o congelados de me-
nor calidad que ofrecen rapida preparacion y requieren menor
esfuerzo.

Otro elemento que restringiria el inicio y la mantencion de una
alimentacion mediterranea es la edad de los hijos de los entre-
vistados. Este factor tiene una gran influencia en los habitos ali-
menticios, ya que los infantes, nifios y adolescentes no muestran
interés por verduras, legumbres o frutas y prefieren alimentos
altamente procesados. Varios participantes expresaron que la
incorporacion de una nueva dieta en el ambiente familiar genera
conflicto con los hijos, que se niegan a comerla, o cual redu-
ce significativamente la motivacion al cambio. Frente a esto, los
entrevistados indicaron que estarian obligados a cocinar extra
para poder adherirse a la dieta mediterranea, lo cual no seria
sostenible en el tiempo.

Un factor determinante adicional corresponde a los habitos ali-
menticios de otros adultos que comparten el tiempo de comida
en el hogar. Por ejemplo, estos familiares muchas veces piden
comida rapida o prefieren alimentos altos en azlicares o0 grasas,
lo cual lleva a este consumo no saludable por parte de los par-
ticipantes. De hecho, el contexto y el apoyo de familiares y de
pares (7,13,14,15), asi como la convivialidad de las comidas en
familia y con amigos (18), son factores que previamente se han
reportado como facilitadores para la adherencia a DMed.

Otro factor limitante para la mantencion de una alimentacion
saludable, incluida la DMed, que se menciona frecuentemente en
la literatura es un costo elevado (7,13,14,16,17). Sin embargo,
este factor surgio solamente en un participante que menciond el
alto costo de los componentes de la dieta mediterranea. No obs-
tante, otro entrevistado contraargument6 esa idea al comparar el
precio de un corte de carne bovina con el de pescado, sugiriendo
que tienen similar precio y podria reemplazarse una por otro o
por legumbres, sin mayor (e incluso con menor) costo monetario.
De hecho, todavia no esta claramente establecido si la DMed
implica necesariamente un mayor costo comparado con otros
patrones alimentarios (36-40 y revisado en 7). Es mas, algunos
estudios han modelado perfiles de DMed con costos asequibles
y viables para la poblacion de Estados Unidos (36,37).

La identificacion de todos estos factores permite comprender
por qué una intervencion nutricional por si sola, sin considerar
elementos psicosociales y econdmicos, no logra habitualmente
un cambio facil ni una adherencia sostenida a un patrén alimen-
ticio saludable de tipo mediterraneo. De hecho, el modelo axial
de nuestro estudio indica que el compromiso de los participantes
con estrategias unifocales y multifocales considerando el entor-
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no podria conducir a mayor efectividad, impacto y consecuencias
de este cambio para la salud. Por lo tanto, se percibe que las
intervenciones dietéticas podrian incorporarse y seguirse mas
facilmente si se proporcionan en forma multidisciplinaria y se
respaldan con enfoques cognitivos, psicoldgicos, sociales y cul-
turales.

Una de las principales fortalezas de este estudio fue focalizar
el patron de alimentacion investigado en la DMed, la cual cuenta
con la mejor evidencia cientifica actual y podria implementarse
en Chile, cuya region central produce una amplia variedad de
alimentos mediterraneos (5-7). En segundo lugar, se entrevistd
a participantes de ambos sexos y con amplio rango etario, 10
que nos ayudo a identificar barreras de alimentacion en dife-
rentes etapas de la vida y relacionadas con el sexo femenino.
En comparacion con sujetos sanos, la inclusion de participantes
con elementos diagndsticos de SMet es valiosa porque corres-
ponden a pacientes propiamente tales con un estado de riesgo
muy frecuente en nuestro pais (9,12,19,20) y que requiere la
implementacion de cambios en el estilo de alimentacion como
manejo de base de esta condicion clinica.

Por otro lado, como limitacidn del estudio, consideramos que
su realizacion en un periodo de confinamiento por la pandemia
COVID-19 podria haber condicionado ciertos factores limitantes
y moduladores que variaran cuando se retorne al ritmo y estilo
de vida previos. Otra limitante deriva de la realizacion del estudio
en el contexto de pacientes reclutados en un sistema de salud
asociado a un entorno universitario privado, lo que restringiria la
validez de estos resultados en un contexto privado no académico
0 un sistema publico de salud.

La informacion obtenida en este estudio ha sido considerada
en una intervencion basada en dieta mediterranea para la re-
version del SMet en Chile (ClinicalTrials.gov NCT05454904). De
hecho, los hallazgos de esta investigacion son relevantes para
el disefio e implementacion de un patrén de alimentacion medi-
terranea como pilar de futuras intervenciones nutricionales que
resulten efectivas y sustentables para el manejo de condiciones
de riesgo y de las enfermedades cronicas en Chile.
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Body mass index and risk of inflammatory breast disease: a Mendelian

randomization study
Indice de masa corporal y riesgo de mastitis: un estudio de aleatorizacion mendeliana
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Abstract

Introduction: in previous studies, obesity was identified as a risk factor for inflammatory breast disease, but its causality is uncertain. In the
present study, we performed a two-sample Mendelian randomization (TSMR) analysis to investigate the causal relationship between obesity and
inflammatory breast disease.

Methods: we use body mass index (BMI) as a measure of obesity. Data for single nucleotide polymorphisms (SNPs) associated with BMI were
obtained from UK Biobank. Data for single nucleotide polymorphisms (SNPs) associated with mastitis were obtained from FinnGen Biobank. We used
several MR analysis methods, such as inverse-variance weighting (IVW), MR-Egger, weighted median, simple mode and weighted mode to make
our results more convincing. We also performed MR-PRESSO test, MR-Egger test, heterogeneity test, pleiotropy test and leave-one-out analysis
to make our analysis results more robust and credible. We used odds ratio (OR) to evaluate the causal relationship between BMI and mastitis.

Keywords: Results: based on the IVW random effects model, we found that a one-standard deviation (SD) increase in BMI increased the risk of mastitis by
Mendelian randomization 62.1 % (OR = 1.621, 95 % ClI: 1.262-2.083, p = 1.59E-4), which is almost consistent with the results of several other methods.

GWAS. Body mass index. Conclusions: in European individuals, an increase in the number of BMI increases the risk of inflammatory breast disease. People with high BMI
Mastitis. need to control their weight to reduce the incidence of inflammatory breast disease.
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Resumen

Introduccion: en estudios previos, la obesidad se identificd como un factor de riesgo para la enfermedad inflamatoria de mama, pero su cau-
salidad es incierta. En el presente estudio, se realizd un andlisis de aleatorizacion mendeliana de dos muestras (TSMR) para investigar la relacion
causal entre la obesidad y la enfermedad inflamatoria de mama.

Métodos: se empled el indice de masa corporal (IMC) como medida de obesidad. Los datos de los polimorfismos de nucledtido tnico (SNP)
asociados con el IMC se obtuvieron del Biobank de Reino Unido y los datos de los polimorfismos de nucleétido tnico (SNP) asociados con la
mastitis se obtuvieron de FinnGen Biobank. Se utilizaron varios métodos de andlisis de RM, como la ponderacion inversa de la varianza (IVW),
RM-Egger, mediana ponderada, modo simple y modo ponderado para que nuestros resultados fueran mas convincentes. También se realizaron
la prueba MR-PRESSO0, la prueba MR-Egger, la prueba de heterogeneidad, el test de pleiotropia y la validacién dejando uno fuera (en inglés,
leave-one-out) para que los resultados de nuestro andlisis fueran mas solidos y creibles. Se utilizd la odds ratio (OR) para evaluar la relacion
causal entre el IMC y la mastitis.

Resultados: basandonos en el modelo de efectos aleatorios IVW, se hallé que un aumento de una desviacion estandar (DE) en el IMC aumentaba
el riesgo de mastitis en un 62,1 % (OR = 1,621, IC 95 %: 1,262-2,083, p = 1,59E-4), que es casi consistente con los resultados de otros
diversos métodos.

Conclusiones: en los individuos europeos, un aumento del nimero de IMC aumenta el riesgo de enfermedad inflamatoria mamaria. Las personas
con un IMC elevado deben controlar su peso para reducir la incidencia de enfermedad inflamatoria de la mama.

INTRODUCTION

The global obesity epidemic continues to grow and now affects
more than two billion people, or 30 % of the world’s population
(1). Obesity is ranked as the fifth leading cause of death world-
wide and is associated with the development of many diseases
(2). Body mass index (BMI) is commonly used to define over-
weight and obesity (3). It has been shown that obesity is asso-
ciated with a higher risk of breast cancer, while relatively little
research has been done on the relationship between obesity and
inflammatory breast disease (4).

Inflammatory breast diseases are common benign breast dis-
eases and are classified as lactational mastitis and non-lactation-
al mastitis. Non-lactating mastitis is less common and includes
idiopathic granulomatous mastitis, periductal mastitis, and tu-
berculous mastitis (5). Many previous observational studies have
shown a strong association between obesity and mastitis (6,7).

From the perspective of evidence-based medicine, the causal
relationship between obesity and inflammatory breast disease is
unclear. There are few clinical studies on obesity and mastitis
and only a few observational studies, which are not convincing
enough due to their shortcomings and many confounding factors.

Mendelian randomization (MR) studies have gotten a lot of
attention since the recent addition of genome-wide association
studies (GWAS) databases. Mendelian randomization (MR), con-
ceptually similar to randomized controlled trials (RCTs), is based
on the principle of random assignment of genetic variants at mei-
osis, which reduces the impact of confounding encountered in
observational epidemiology (8-10). MR studies have been widely
employed to determine the causal relationship between an expo-
sure and an outcome.

In this study, we investigated the genetic causal relationship be-
tween BMI and inflammatory breast disease using MR analysis.

The overview of the research design is shown in figure 1.
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MATERIALS AND METHODS

DATA SOURCE

Data on BMI were obtained from the GWAS European Popula-
tion Summary database supported by the UK Biobank (https://gwas.
mrcieu.ac.uk/datasets/ukb-b-19953/).  This database contains
461,460 European participants. Data on outcome variables for in-
flammatory breast disease were obtained from the FinnGen Biobank
(https://r8.finngen.fi), which contains 1,435 cases of inflammatory
breast disease and 176,011 controls of European ancestry (11)

INSTRUMENT SELECTION CRITERIA

We extracted genetic instrumental variables (IVs) using the fol-
lowing criteria: a) p value (genome-wide significance threshold <
5e-8) (12); and b) in order to avoid the potential bias caused by
strong linkage disequilibrium (LD) (13), a linkage disequilibrium
correlation coefficient r? (2 < 0.001), and a number of bases be-
tween two SNPs (kb > 10,000) were set. Next, we combined the
exposed and outcome data and removed the palindromic SNPs,
leaving the remaining SNPs as the final instrumental variables
used for analysis. We then used the F-statistic (F = beta®/se?)
to assess the statistical power of the remaining SNPs and cal-
culated the F-values of all SNPs and removed those with low
statistical power (F-statistic < 10) (14). If the F value for the in-
strument exposure correlation was significantly greater than 10,
the likelihood of weak instrumental variable bias was low (15).

C. Wei et al.

STATISTICAL APPROACHES AND SENSITIVITY
ANALYSES

Data analysis in this study was performed using R (version
4.2.2) through TwoSampleMR (0.5.6) package and the MR-Plei-
otropy Residual Sum and Outlier method (MR-PRESSO) (1.0)
(16). First, to assess the level of significance of the causal rela-
tionship between BMI and mastitis, we used a two-sample MR
analysis. In order to assess whether BMI has a causal effect on
mastitis, we mostly used the inverse-variance weighted (VW)
method and the MR-Egger method, along with weighted medi-
an, simple mode, and weighted mode approaches (17-19). The
IVW method is a crucial method for realizing unbiased estimates
since it guarantees the necessary statistical power to establish
a link between an exposure factor and an outcome. MR-Egger
regression is similar to IVW, except that it includes an intercept
term for the average pleiotropic effect. The intercept in the MR-
Egger regression can be used to test the IV hypothesis (20).
Evaluation of potential heterogeneity and horizontal pleiotropy
requires sensitivity analysis. Cochran’s Q test was performed to
assess the heterogeneity of effect sizes for selected genetic IVs.
The MR-PRESSO analysis was also applied to exclude outliers
and moderate horizontal pleiotropy (21). The intercept derived
from MR-Egger regression was employed to evaluate vertical
pleiotropy (22). We also performed a “leave-one-out” sensitivity
test as part of our sensitivity analysis to check for significant
variations in our models both before and after eliminating each
IV (17,23). The flow chart regarding the Mendelian randomization
analysis of this study is shown in figure 2.

Exposure: BMI
Sample size: 461460
v
Selection of instrumental variables | .
p<5x 10 2 < 0,001, kb > 10000 P Extraction of 458 SNPs
v
Outcome: Mastitis
Cases:1435 | N 22 SNPs not found in outcome
Controls: 176011 Summary statistics
Sample size: 177446
v
Varient harmonizaton [ P 23 palindormic SNPs removed
MR analysis: Sensitivity analysis:
v Mr Egger MR PRESSO
Instrumental variables: WM Heterogeneity test
413 SNPs VW Pleiotropy test
Simle mode Leave-one-out
Wighted mode analysis

Figure 2.

Flowchart of Mendelian randomization analysis of the effect of BMI on mastitis (BMI: body mass index; SNP: single nucleotide polymorphisms;
MR: Mendelian randomization; IVW: inverse-variance weighted; MR-PRESSO: MR-Pleiotropy Residual Sum and Outlier method).
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RESULTS

GENETICS VARIANTS SELECTION

We strictly followed the selection criteria for the genetic instru-
mental variables. The details of the SNPs finally selected for MR
analysis are shown in Supplementary Table .

THE CAUSAL RELATIONSHIP BETWEEN BMI
AND MASTITIS

We evaluated the causal relationship of BMI on mastitis. The
results are summarized in figure 3.

Causal relationships assessed by VW random effects mod-
els indicated that each standard deviation (SD) increased

genetically determined BMI increased the risk of mastitis by
62.1 % (n = 413 SNPs, OR = 1.621, 95 % Cl: 1.262-2.083,
p = 1.59E-4),and this causality was further verified by MR
Egger (OR =1.541,95 % Cl: 0.789-3.007; p = 0.206), weight-
ed median (OR = 1.359, 95 % Cl: 0.885-2.086; p = 0.161),
simple mode (OR = 1.857,95 % Cl: 0.567-6.079; p = 0.307)
and weighted mode (OR = 1.142, 95 % Cl: 0.552-2.362;
p = 0.720) methods. Figure 4 shows a scatter plot of the rela-
tionship between BMI and mastitis. Figure 5 shows a forest plot
of the causal effect of single nucleotide polymorphisms (SNPs)
associated with BMI on mastitis.

The p-value obtained by Cochran’s Q test was 0.017 < 0.05,
so we used the random effects model as the gold standard. Ac-
cording to MR-PRESSO test, no outliers were found, which was
consistent with the leave-one-out analysis (Fig. 6) and funnel plot
(Fig. 7). Horizontal pleiotropy was absence in MR-Egger intercept
analysis (p = 0.873).

Table I. Details of the GWAS included in the Mendelian randomization

Trait Consortium Population Sample size Number of SNPs
Body mass index UK Biobank/MRC-IEU European 461,460 9,851,867
Inflammatory disorders of breast FinnGen European 177,446 20,158,120
SNPs: single nucleotide polymorphisms.
Exposure  Method OR (95 % CI) p -value
BMI MR Egger  1,541(0,789-3,007) . 0,206
BMI WM 1,359(0,885-2,086) - 0,161 I8 ..
H el | (e f
BMI vw 1,621(1,262-2,083) - 0,000159 ﬁ.{‘ L N
BMI Simple mode 1,857(0,567-6,079) - 0,307 g 2 .
BMI Weighted mode 1,142(0,552-2,362) . 0,72
Figure 3.

Forest plot of MR analysis results (BMI: body mass index; MR: Mendelian rando-
mization; IVW: inverse-variance weighted; MR-PRESSO: MR-Pleiotropy Residual
Sum and Outlier method).

[Nutr Hosp 2024;41(1):96-111]

Figure 4.

Scatter plot of MR analysis of the effect of BMI on mastitis (BMI: body mass index;
SNP: single nucleotide polymorphisms; MR: Mendelian randomization).
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Figure 5.

Forest plots of the causal effects of BMI-associated SNPs on mastitis (BMI: body mass
index; SNP: single nucleotide polymorphisms; MR: Mendelian randomization).

Figure 6.

“Leave-one-out” sensitivity analysis results in the two-sample MR analysis
(BMI: body mass index; MR: Mendelian randomization).
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Figure 7.

Funnel plot of the causality of BMI to mastitis (BMI: body mass index; MR: Mendelian
randomization).

C. Wei et al.

DISCUSSION

In the present study, we applied MR methods to determine the
causal relationship between BMI and mastitis, and we found that
for every one standard deviation (SD) increase in BMI, the risk of
mastitis increased by 62.1 %.

We selected BMI as the exposed genetic phenotype and
found a genetic causal relationship between BMI and mastitis.
BMI is often used as a measure of obesity, and the relationship
between obesity and mastitis can be reflected laterally through
this study (24). Many retrospective studies have been conduct-
ed to evaluate potential risk factors for mastitis, however, many
of them suffer from recollection and selection bias (25). It has
been shown that obesity is a low-grade chronic inflammatory
condition with changes in associated factors that can directly
affect local estrogen receptor expression and the development
of inflammation (26,27). Multiple studies have found that obese
individuals are more likely to develop various types of infections
than normal weight individuals (28,29). In a previous Mende-
lian randomization study, high BMI was found to be associated
with an increased risk of any infection (30), and infections may
contribute to the development of some mastitis. Granulomatous
lobular mastitis (GLM) is a benign chronic inflammatory breast
disease of unknown etiology, and because GLM is a rare disease,
prospective studies are difficult to perform. In a retrospective
analysis, obesity or overweight was found to be associated with
GLM recurrence (7). Periductal mastitis (PDM) is a long-term in-
flammatory disease, but little is known about the etiology of PDM.
In a retrospective study, overweight/obesity was shown to be an
independent risk factor for PDM (6). Non-bacterial mastitis (NBM)
is a solid disease of the breast that accounts for 4-5 % of all
benign breast diseases (31). In some studies, obesity has been
suggested to be possibly related to NBM (32).

There were several advantages for the current two-sam-
ple MR studies. First, because alleles follow the principle of
random distribution when forming gametes during meiosis,
the causal relationship between genotype and disease in MR
studies will not be distorted by confounding factors, which is
the main limitation of traditional observation studies (33,34).
Second, it is much easier to assess the causal relationship
between BMI and mastitis risk using the public GWAS data-
base than using prospective cohort studies or randomized
controlled trials. This study also required less time and cost
than a general epidemiological study.

However, we acknowledge some limitations to our study. First,
there might be an ethnic bias in our study due to all the selected
GWAS database populations being of European ancestry. Sec-
ond, there was some heterogeneity in our results in the hetero-
geneity test, which may have compromised the accuracy of our
results, although the results of our other analytical methods were
robust. Third, our study did not differentiate between the differ-
ent types of mastitis, and the relationship between BMI values
and each type of mastitis needs further study. Fourth, this study
needs to be further validated by other types of studies (observa-
tional studies, cohort studies, etc.).

[Nutr Hosp 2024;41(1):96-111]
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risk of inflammatory breast disease. Patients with high BMI need to

According to our study, there is a genetic causal relation-
ship between an increased number of BMI and an increased

control their weight to reduce the incidence of mastitis, and clinicians
may also need to be concerned about the potential risk of inflamma-
tory breast disease in some patients with high BMI.

Supplementary Table I. Basic information about the SNPs used in this study

[Nutr Hosp 2024;41(1):96-111]

SNP EA OA Beta eaf SE pval F
rs1000096 T C -0.01334 0.401094 0.00203101 5.10035E-11 43.13039
rs10063055 T C 0.013678 0.253365 0.00226991 1.7E-09 36.30749
rs10099330 G A 0.012425 0.45285 0.00198907 4.20001E-10 39.0186
rs10144067 T C 0.018574 0.591294 0.00202937 5.60015E-20 83.76637
rs10160769 C G -0.01559 0.21751 0.00242199 1.2E-10 41.41291
rs10169594 C T 0.012188 0.363139 0.00205506 2.99999E-09 35.17064
rs10172070 T C 0.016139 0.146466 0.00278352 6.69993E-09 33.61827
rs10182416 G A 0.013038 0.512223 0.00197134 3.69999E-11 43.74068
rs10423928 A T -0.03401 0.194358 0.00249869 3.40017E-42 185.3021
rs10505836 C A 0.018485 0.860012 0.00287086 1.2E-10 41.45907
rs10510025 T C 0.017564 0.247013 0.00229886 2.19989E-14 58.37631
rs1064213 A G 0.01493 0.478377 0.00197196 3.69999E-14 57.32304
rs10742752 C T 0.011798 0.612239 0.00202961 6.1E-09 33.78969
rs10756714 G A -0.02079 0.444196 0.00199408 1.9002E-25 108.6588
rs10756792 T C -0.01906 0.742901 0.00227201 4.90004E-17 70.36283
rs10760277 T C 0.013873 0.385049 0.00203825 1E-11 46.32879
rs10780248 A G -0.01212 0.559454 0.00199415 1.2E-09 36.95889
rs1078141 T C 0.014224 0.383867 0.00205862 4.90004E-12 47.74028
rs10809621 G C -0.01253 0.350143 0.00207043 1.40001E-09 36.62821
rs10824211 T C 0.020769 0.139491 0.00286631 4.30031E-13 52.50208
rs10927006 C T -0.01682 0.143704 0.00281467 2.30001E-09 35.69191
rs10965698 T C -0.01127 0.369897 0.002052 3.89996E-08 30.18624
rs10989067 A G 0.016951 0.31593 0.00212349 1.39991E-15 63.72513
rs11001963 T C 0.011679 0.581338 0.00201921 7.29995E-09 33.45631
rs11009685 T C -0.01308 0.244096 0.00230766 1.40001E-08 32.14383
rs11012732 G A 0.021643 0.331683 0.00210126 7.10068E-25 106.0853
rs11079849 T C -0.02009 0.328531 0.00211163 1.80011E-21 90.5428
rs11099020 T C -0.0142 0.640609 0.00206202 5.60015E-12 47.44859
rs11115160 A G -0.01308 0.237797 0.00233641 2.19999E-08 31.32599
rs11122450 G T -0.01163 0.611739 0.00202425 9.09997E-09 33.01799
rs11134679 G A 0.018246 0.684753 0.00213286 1.20005E-17 73.18227
rs11150745 G A -0.02116 0.317711 0.00212961 2.90001E-23 98.73618
rs111598585 T C -0.01422 0.208671 0.00243798 5.39995E-09 34.0419
rs11165643 T C 0.019332 0.590103 0.00200337 4.90004E-22 93.11652
rs111689389 C G -0.01367 0.282614 0.00219522 4.70002E-10 38.781
rs11218510 A G -0.01446 0.40047 0.00202121 8.4004E-13 51.19291
rs1126930 C G 0.03227 0.035271 0.00535892 1.7E-09 36.26018
(Continues on next page)
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Supplementary Table I (cont.). Basic information about the SNPs used in this study

SNP EA OA Beta eaf SE pval F
rs113079574 T C -0.01559 0.19279 0.00251598 5.80003E-10 38.39331
rs113603865 T C 0.018601 0.21205 0.00242689 1.80011E-14 58.7471
rs113624107 A G 0.015046 0.22586 0.00236876 2.1E-10 40.34649
rs115056380 A G -0.02564 0.048344 0.0046006 0.000000025 31.06888

rs11525873 C T -0.02398 0.097701 0.00333603 6.59933E-13 51.66181
rs11607476 C A 0.015712 0.486574 0.00199179 3.10027E-15 62.22657
rs11610621 A T 0.016487 0.148174 0.00278318 3.09999E-09 35.09097
rs116374395 A G 0.031882 0.035444 0.00536236 2.80001E-09 35.3485
rs11641179 G A -0.01255 0.257141 0.00227364 3.40001E-08 30.44907
rs11642090 C T 0.011418 0.373536 0.00205925 2.90001E-08 30.74626
rs11656076 A G -0.01543 0.224774 0.00237054 7.59976E-11 42.3597

rs1167311 A G -0.01926 0.681309 0.00213109 1.59993E-19 81.7203
rs11675464 G A 0.011975 0.562988 0.00198558 1.6E-09 36.37337
rs11691869 A C -0.01932 0.362038 0.00205562 5.60015E-21 88.29574
rs11699828 A G -0.03354 0.035832 0.00582677 8.60003E-09 33.13729
rs11709402 G A 0.022819 0.278732 0.00220796 4.90004E-25 106.8116
rs117118217 C G 0.044819 0.017711 0.00788004 1.29999E-08 32.34892
rs117342986 T C 0.036579 0.026415 0.00646781 0.000000016 31.98591
rs11757278 C T -0.01463 0.303879 0.00214834 9.8992E-12 46.35521
rs11778219 G A 0.015796 0.163123 0.0026874 4.20001E-09 34.54853
rs118136827 T G -0.01326 0.281086 0.0022019 1.7E-09 36.2555
rs11842871 T G -0.01504 0.259959 0.0022601 2.80027E-11 4429865
rs11919665 T A -0.01279 0.679775 0.00211292 1.40001E-09 36.61529
rs12001437 C T 0.012184 0.367678 0.00205069 2.80001E-09 35.29809
rs12072739 G A 0.015701 0.224478 0.00236691 3.29989E-11 44.00278
rs12088284 T C 0.013932 0.300838 0.00214854 8.9002E-11 42.04568
rs12089815 A G -0.01231 0.54861 0.00198606 5.69994E-10 38.43081
rs12140153 T G -0.03308 0.094252 0.0034589 1.20005E-21 91.43736
rs12149660 A G -0.02273 0.114956 0.00311586 2.99985E-13 53.23389
r$12259464 A G 0.01309 0.48447 0.00198686 4.49987E-11 43.40218
rs12273545 T C 0.024839 0.056505 0.00428551 6.80002E-09 33.59493

rs1229984 C T 0.037357 0.972775 0.00599385 4.60002E-10 38.84474
rs12364470 G T 0.019271 0.164556 0.0026658 4.90004E-13 52.25536
rs12440603 T C 0.013929 0.433693 0.0020011 3.40017E-12 48.44747
rs12459368 G A -0.01701 0.268203 0.00223235 2.49977E-14 58.08893
rs12462975 A G 0.019582 0.329692 0.00212071 2.60016E-20 85.26296
rs12541408 C T -0.01433 0.31742 0.00212723 1.59993E-11 45.3552

rs1266874 G A 0.014097 0.349619 0.0020712 1E-11 46.32172
rs12681792 A C 0.014869 0.1926 0.00251693 3.50002E-09 34.90107
rs12692596 T C 0.013087 0.37185 0.00203738 1.29999E-10 41.26192
rs12696039 G A -0.01528 0.149405 0.0027705 3.50002E-08 30.41878

rs1286058 A T 0.014913 0.703747 0.00216922 6.20012E-12 47.26063
rs12881629 G A 0.022075 0.08265 0.00358929 7.69999E-10 37.82478

(Continues on next page)
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Supplementary Table | (cont.). Basic information about the SNPs used in this study
SNP EA OA Beta eaf SE pval F

rs12889639 A G 0.015534 0.651265 0.00207775 7.70016E-14 55.89303
rs12921986 G A 0.020333 0.077984 0.0036983 3.79997E-08 30.22636
rs12937411 T C -0.01719 0.408167 0.00201383 1.39991E-17 72.83742
11296328 C A -0.01886 0.559032 0.001999 3.90032E-21 89.03277
rs12974458 T C 0.015247 0.543175 0.00199717 2.29985E-14 58.27952
rs13012070 A G -0.01365 0.228388 0.00234795 6.1E-09 33.79823
rs13033310 A G 0.012611 0.25276 0.0022826 3.29997E-08 30.52386
r$13097918 A T 0.014556 0.212315 0.0024161 1.7E-09 36.29612
rs13107325 T C 0.04758 0.07492 0.00375479 8.49963E-37 160.5742
rs13176429 C T 0.014156 0.687609 0.00213122 3.10027E-11 4411577
151320251 T C -0.01803 0.454791 0.00199407 1.50003E-19 81.77335
rs13218383 G C -0.0144 0.335132 0.00209236 5.79963E-12 47.38086
151322842 G A -0.01313 0.609274 0.00203539 1.09999E-10 41.60842
rs13248187 C T 0.015764 0.268557 0.00224155 1.99986E-12 49.45794
11327259 G A -0.01485 0.387722 0.00203363 2.80027E-13 53.3453
rs1330199 T G -0.01175 0.483137 0.00198642 3.29997E-09 34.99452
rs13420048 A C -0.01548 0.365037 0.00205272 4.60045E-14 56.88239
rs13427822 G A -0.01815 0.271198 0.00224142 5.60015E-16 65.58108
rs1346841 A G -0.01306 0.405041 0.0020172 9.70063E-11 41.89116

rs1360201 T C 0.013008 0.481546 0.00197747 4.79954E-11 43.2681
rs13642 T A -0.01614 0.360654 0.00205695 4.30031E-15 61.54042
rs140159717 T C -0.02469 0.082292 0.00370967 2.80027E-11 4429027
rs1438945 A T -0.01338 0.715119 0.00219791 1.09999E-09 37.07219
rs1441264 A G 0.017903 0.593681 0.00205854 3.40017E-18 75.63931
rs1451963 T G 0.022201 0.082266 0.00360585 7.39997E-10 37.9079
rs1458156 T C 0.014075 0.488431 0.00197951 1.20005E-12 50.55701
r$145981104 G A 0.022711 0.063711 0.00404552 0.00000002 31.51547
1146569428 A G 0.013953 0.200749 0.00248571 0.00000002 31.51033
rs1471093 A G 0.013462 0.616663 0.00203996 4.10015E-11 43.54812
rs147568678 C T -0.01333 0.23807 0.00233034 1.09999E-08 32.73389
rs1477290 C T 0.033777 0.136947 0.00289815 2.19989E-31 135.8331
rs147730268 T G -0.03508 0.087243 0.00358357 1.29987E-22 95.82634
rs1503526 C T 0.015431 0.480077 0.00197681 5.90065E-15 60.93222
rs156201 C G 0.01319 0.753455 0.00228932 8.30004E-09 33.1948
rs156914 A G 0.011155 0.491786 0.00197308 0.000000016 31.96431
rs1582931 A G -0.01334 0.473242 0.0019956 2.29985E-11 44.69803
rs159037 C T 0.012371 0.253903 0.00226776 4.90004E-08 29.76073

rs1609010 G A 0.020977 0.565728 0.0019963 7.89951E-26 110.42
r$1657930 A G -0.01468 0.802936 0.00248602 3.50002E-09 34.8878
rs16916303 G A -0.01924 0.119736 0.00307931 4.20001E-10 39.02684
rs17056301 C T 0.013583 0.256425 0.0022697 2.19999E-09 35.81466
rs17132130 C G -0.01784 0.221467 0.00238564 7.50067E-14 55.93292
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SNP EA OA Beta eaf SE pval F
rs17218879 G C 0.012655 0.33868 0.00209842 1.6E-09 36.3691
rs17289010 G A -0.01347 0.32787 0.00210438 1.6E-10 40.94825
rs17399739 G A 0.027071 0.068893 0.00391006 4.40048E-12 47.93485
rs17446299 G C 0.015324 0.165544 0.00266515 8.9E-09 33.0577
rs17544384 C T 0.014093 0.210864 0.00241434 5.30005E-09 34.07346
rs17668356 G C -0.02305 0.146029 0.00279318 1.50003E-16 68.12492
rs17770336 T C 0.024293 0.322437 0.00211161 1.29987E-30 132.3544

rs1778830 A G 0.014078 0.362165 0.00205596 7.50067E-12 46.88369
rs1788808 G A -0.0204 0.49478 0.00198255 7.70016E-25 105.9211
rs1793636 C G -0.01333 0.309144 0.0021408 4.70002E-10 38.79612
rs1834144 A C -0.01401 0.373192 0.00205213 8.60003E-12 46.61664
rs1861410 T C -0.02126 0.555423 0.00198918 1.20005E-26 114.1844
rs1884897 G A 0.020001 0.627378 0.00205634 2.29985E-22 94.60489
rs1919243 C T 0.011676 0.487406 0.00200175 5.49997E-09 34.0221

rs2035936 T G 0.037086 0.055892 0.00435778 1.69981E-17 72.42632
rs2051559 C T 0.020408 0.13254 0.00291963 2.80027E-12 48.85812
rs2075466 C G 0.01329 0.267182 0.00223627 2.80001E-09 35.32003
rs2102278 G A 0.011858 0.322486 0.0021139 0.00000002 31.4685
rs2133561 T A -0.0141 0.611084 0.00204744 5.79963E-12 47.40575
rs213518 C T 0.015789 0.145608 0.00280491 1.79999E-08 31.6879
rs2153740 G A -0.01126 0.479914 0.00199313 0.000000016 31.88801
15215634 G A -0.01552 0.611879 0.00203492 2.39994E-14 58.18586
rs2172131 C T -0.01494 0.578723 0.00200386 8.99912E-14 55.57274
rs2192158 G A -0.01501 0.553308 0.00198302 3.69999E-14 57.30901
rs2216931 A C 0.016911 0.661966 0.00208587 5.19996E-16 65.72929
rs2234458 T C -0.02038 0.639519 0.00205579 3.59998E-23 98.31631
1$2248551 A G 0.014652 0.164522 0.00266497 3.79997E-08 30.22922
rs2271189 A G -0.01631 0.40272 0.00201869 6.4998E-16 65.26707
rs2289379 T C -0.01528 0.395648 0.00202952 5.19996E-14 56.65798
rs2307111 C T -0.028 0.395025 0.00202203 1.29987E-43 191.81

1s2342892 G T -0.0127 0.516212 0.00197715 1.29999E-10 41.24171
rs2381404 C T 0.013966 0.243837 0.00229974 1.29999E-09 36.88175
rs2383377 A G 0.016129 0.130687 0.00293564 3.89996E-08 30.18514
rs2398861 G A 0.017993 0.259169 0.00226733 2.09991E-15 62.97778
rs2425816 A G 0.012228 0.415111 0.00201106 1.2E-09 36.97339
rs2433733 A G -0.01718 0.677659 0.00210907 3.80014E-16 66.35744
rs2439823 G A 0.0192 0.545612 0.00199108 5.30029E-22 92.98566
152482356 C T -0.01135 0.429018 0.00199506 1.29999E-08 32.37159
rs2512892 C T 0.012947 0.566085 0.00199819 9.20026E-11 41.98086
1s252761 T G -0.0115 0.587966 0.00201769 0.000000012 32.51129
rs2568958 A G 0.022293 0.603656 0.00201204 1.59993E-28 122.7598
rs2569993 C T 0.01267 0.320327 0.00212202 2.39999E-09 35.64957
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SNP EA OA Beta eaf SE pval F
152606228 C A -0.01388 0.646368 0.00208379 2.70023E-11 44.36237
1$2616143 A G -0.01387 0.319862 0.00212547 6.70039E-11 42.60699
152678204 G T 0.024161 0.340162 0.00208158 3.80014E-31 134.7236
1s2725371 G A -0.01603 0.696115 0.00215845 1.10002E-13 55.15546
1s2791643 T C -0.01338 0.761794 0.00231332 7.19996E-09 33.47195
rs28350 G A -0.01803 0.820684 0.00258234 2.90001E-12 48.7678
rs28366156 C T -0.02648 0.130595 0.00292978 1.59993E-19 81.70549
12837996 C T 0.012665 0.651408 0.00207859 1.09999E-09 37.12378
rs28404639 T C -0.01171 0.366041 0.00205533 0.000000012 32.47624
rs28489620 A G -0.01537 0.290349 0.00220025 2.80027E-12 48.82168
12861685 C T -0.01713 0.411984 0.00199763 1E-17 73.51108
rs28670671 C T -0.01246 0.286024 0.00226426 3.69999E-08 30.3004
rs2870111 T C -0.01572 0.412066 0.00201912 7.10068E-15 60.57732
1s2875762 C G 0.015339 0.242953 0.0023121 3.29989E-11 44.01299
r$2899644 T C 0.014966 0.229995 0.0023609 2.30001E-10 40.18375
12920503 T C -0.01403 0.285413 0.00219666 1.7E-10 40.79745
152922757 T A 0.012247 0.597368 0.00201926 1.29999E-09 36.78235
152962334 T G 0.043255 0.020065 0.00703547 7.79992E-10 37.79988
rs317656 A T -0.01448 0.724452 0.00221303 6.09958E-11 42.78983
13213943 A C -0.01794 0.131525 0.00288163 4.79999E-10 38.76122
132421 T A 0.013232 0.224315 0.00237757 2.59998E-08 30.97074
rs329118 T C -0.01657 0.419409 0.0020038 1.29987E-16 68.40919
r$329651 T G 0.015722 0.803977 0.00250202 3.29997E-10 39.48417
rs34045288 T C 0.023478 0.334435 0.00209371 3.50026E-29 125.7488
rs34153025 C T -0.03892 0.022158 0.00678155 9.59997E-09 32.92899
134234296 A G -0.01495 0.392437 0.00204032 2.39994E-13 53.66752
rs34481751 A C -0.0185 0.165329 0.00270404 7.8001E-12 46.82237
rs34517439 A C 0.038848 0.121787 0.00304983 3.59998E-37 162.2505
rs34696181 C T 0.011435 0.476084 0.00198283 8.10009E-09 33.25549
rs34811474 A G -0.02853 0.230756 0.00234269 4.10015E-34 148.3039

rs349071 A G -0.01331 0.500388 0.00198231 1.9002E-11 45.05728
rs35154326 G A -0.01304 0.274044 0.00223442 5.30005E-09 34.07261
rs35364449 T C 0.021707 0.109739 0.00318335 9.20026E-12 46.4972
rs35697587 A G -0.01647 0.508121 0.00198067 9.20026E-17 69.12603
rs35697691 G C 0.023031 0.089346 0.00352223 6.20012E-11 42.75346
rs35809007 A G -0.0171 0.363205 0.00205627 9.09913E-17 69.16361
r$35957544 T G -0.01964 0.574316 0.00200438 1.10002E-22 96.03977
rs36007635 A G -0.02105 0.137698 0.00286788 2.19989E-13 53.84879
rs36061954 T C 0.012845 0.398747 0.00201928 2E-10 40.46144
rs3764625 G T -0.01177 0.587594 0.00201523 5.19996E-09 34.11984
rs3784710 C T -0.02971 0.226602 0.00236042 2.49977E-36 158.3909
13803286 G A -0.01864 0.666815 0.00209828 6.4003E-19 78.93037
13807566 T G -0.01207 0.43832 0.00199583 1.5E-09 36.58994
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SNP EA OA Beta eaf SE pval F
rs3814883 T C 0.024011 0.482402 0.00198424 1E-33 146.427
rs3845344 T C 0.016361 0.391115 0.00201927 5.40008E-16 65.64862
rs3851998 G C -0.01361 0.743064 0.00226874 0.000000002 35.97176
rs3866805 A C 0.011784 0.355683 0.00206546 0.000000012 32.54731
rs3897102 T C 0.012084 0.411157 0.00202716 2.5E-09 35.53293
rs3901286 A C -0.02256 0.15244 0.00275602 2.70023E-16 66.97805
rs3935190 A G -0.01449 0.536784 0.00199701 4.00037E-13 52.62117

rs394608 C T 0.018635 0.537697 0.00199484 9.49948E-21 87.26833
rs40071 C T -0.02617 0.179536 0.00258163 3.80014E-24 102.7322
rs4017425 T C -0.01258 0.470208 0.00198035 2.1E-10 40.36405
rs4055791 T C -0.01781 0.416804 0.00200801 7.39946E-19 78.65173
rs406388 G C 0.015973 0.177266 0.00260181 8.30004E-10 37.68963
rs41279738 G T 0.068426 0.025988 0.0062225 4.00037E-28 120.9251
rs4148155 G A -0.02297 0.113268 0.00310659 1.39991E-13 54.66159
rs4261944 G T 0.013855 0.364935 0.00205652 1.59993E-11 45.39061
154267103 C T 0.015392 0.186347 0.00254312 1.40001E-09 36.62974
rs4284600 C T 0.011967 0.467122 0.00199506 0.000000002 35.9816
rs429343 G A -0.01738 0.576573 0.00199729 3.29989E-18 75.71681
rs429358 C T -0.02667 0.154166 0.00274373 2.39994E-22 94.50139
14307239 G A 0.012141 0.458941 0.00198816 0.000000001 37.29303
154444317 G A -0.01616 0.216141 0.00242104 2.49977E-11 44.55539
rs4456769 T C 0.014611 0.333444 0.00210138 3.59998E-12 48.34556
rs4477562 T C 0.029612 0.128644 0.00298011 2.90001E-23 98.73361
154482463 A C -0.03132 0.923002 0.00370692 2.99985E-17 71.37527
rs45486197 A G 0.025766 0.065685 0.00403737 1.7E-10 40.72836
rs4605363 C A 0.016364 0.341595 0.00207733 3.29989E-15 62.05222
rs4648450 A C -0.01484 0.466824 0.00198775 8.4004E-14 55.71456
rs4658403 T C -0.01889 0.833659 0.00264997 1E-12 50.80147
rs4672338 T C 0.013565 0.336228 0.00208669 8.00018E-11 42.25695
rs4722398 T C 0.018699 0.136137 0.00287545 7.89951E-11 42.29013
rs4764949 G A -0.01839 0.325892 0.00211197 3.10027E-18 75.84052
rs4790292 A C -0.02545 0.153693 0.00275603 2.60016E-20 85.27828
rs4820410 G A -0.01775 0.345317 0.00208527 1.69981E-17 72.42053
rs4832298 T C -0.01597 0.686142 0.00212268 5.40008E-14 56.56774
rs4858940 C T 0.022928 0.885569 0.00309976 1.39991E-13 54.71167
rs4876611 G A 0.019755 0.720243 0.00220502 3.29989E-19 80.2647
rs4929923 C T 0.018942 0.645204 0.00206436 4.49987E-20 84.19749
rs5011579 G C 0.014027 0.715152 0.00219322 1.6E-10 40.90278
rs512121 C T -0.01594 0.192054 0.00252176 2.59998E-10 39.93426
r$529200 G A 0.016897 0.527829 0.0019785 1.29987E-17 72.93255
1539515 C A 0.049529 0.204942 0.0024426 1.99986E-91 411.165
rs55707359 G T 0.053129 0.015432 0.00812381 6.20012E-11 42.77077
rsb5714539 C A 0.017572 0.343587 0.00210043 6.00067E-17 69.98759
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rs55726687 A G 0.02483 0.209709 0.00242628 1.39991E-24 104.7301
rs55769038 A G 0.016096 0.590384 0.00201096 1.20005E-15 64.06701
rsb58887 G A -0.013 0.307507 0.00214881 1.5E-09 36.58729
rs559231 T G 0.013491 0.393053 0.00203562 3.40017E-11 43.92134
rs55966114 T C 0.014589 0.192958 0.00251342 6.49995E-09 33.68923
rs56038322 A G 0.013928 0.31062 0.00214833 8.99912E-11 42.02915
rs56094641 G A 0.073497 0.404564 0.00201412 1E-200 1331.573
rs56133507 G T 0.013762 0.196875 0.00247385 2.69998E-08 30.94774
rs56143236 T C 0.012667 0.256388 0.00226533 2.30001E-08 31.2654
rs56161855 T A 0.022458 0.132847 0.00291784 1.39991E-14 59.23793
rs56203622 C T 0.017977 0.145529 0.00280183 1.40001E-10 41,1667
rs56352336 C T -0.01633 0.154894 0.00275021 2.90001E-09 35.24367
rs56399737 T C -0.01613 0.449124 0.00199646 6.4003E-16 65.29533
rs56858768 A G 0.015919 0.296861 0.00217378 2.39994E-13 53.62774
rs56893062 G T 0.012514 0.303342 0.00215383 6.19998E-09 33.75798
rs56930105 T C 0.015756 0.139295 0.00286187 3.69999E-08 30.30928
rs57636386 C T -0.04126 0.08383 0.00358326 1.10002E-30 132.5571
rs57989773 C T 0.013349 0.244995 0.00236315 0.000000016 31.90817
rs58862095 T C -0.02299 0.419266 0.00200786 2.39994E-30 131.0763
rs59068084 T G 0.011055 0.410232 0.00201048 3.79997E-08 30.23665
rs59227842 G A 0.022968 0.31149 0.00215313 1.50003E-26 113.7855
rs6023655 G A -0.01473 0.765741 0.00234997 3.59998E-10 39.31444
rs60764613 T G 0.02099 0.144883 0.00282688 1.10002E-13 55.13281
rs61740466 A G -0.01352 0.237203 0.00231885 5.60003E-09 33.97082
rs61813324 T C 0.029026 0.135728 0.00292038 2.80027E-23 98.78538
rs61828641 A G 0.022459 0.10925 0.00315913 1.20005E-12 50.53898
rs61871615 T C -0.02672 0.091551 0.00359269 1E-13 55.29682
rs61903695 G A 0.016624 0.254964 0.00227115 2.49977E-13 53.5739
rs61992671 G A -0.01619 0.49195 0.00206924 5.10035E-15 61.2359
rs62020775 A T -0.01657 0.14168 0.0028635 7.19996E-09 33.47088
rs62107261 C T -0.09116 0.048327 0.00460882 4.60045E-87 391.1921
rs62176243 T A -0.01497 0.244987 0.00228878 6.09958E-11 42.77891
rs62190049 C G -0.01118 0.390446 0.00203614 0.00000004 30.1476
1s62241847 G A -0.01243 0.314443 0.00212897 5.30005E-09 34.06784
rs62246311 A G 0.020754 0.102364 0.00325487 1.79999E-10 40.6567
rs62379271 G T 0.011724 0.578511 0.00200557 0.000000005 34.17069
1s62407562 A T 0.014439 0.268584 0.00222463 8.49963E-11 42.12857
rs6265 T C -0.03992 0.188472 0.00252719 3.29989E-56 249.5012
rs6430068 A G 0.018607 0.108559 0.0031882 5.30005E-09 34.05987
rs6444950 A G 0.015853 0.237474 0.00232007 8.30042E-12 46.68672
rs6545714 A G -0.02052 0.601448 0.00201573 2.39994E-24 103.6503
rs6560906 C T -0.0122 0.691874 0.00214136 0.000000012 32.44874
rs6561937 A T -0.01593 0.753587 0.00230346 4.60045E-12 47.8507
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SNP EA OA Beta eaf SE pval F
16567160 C T 0.054172 0.232714 0.00234213 2.3014E-118 534.9739
rs6575340 A G 0.020733 0.636038 0.00206189 8.69961E-24 101.1127

1s66679256 T C 0.014886 0.445826 0.00198759 6.89922E-14 56.09521
16669341 G A -0.01703 0.582679 0.0019986 1.59993E-17 72.59575
16682438 C T 0.013159 0.673081 0.00210047 3.69999E-10 39.24519
rs6707827 G A 0.011944 0.703627 0.00217332 3.89996E-08 30.20163
rs6710091 G C -0.01168 0.348174 0.00206707 0.000000016 31.9474
rs6713781 C G -0.01357 0.401882 0.00202799 2.19989E-11 4479798
rs6725931 T C 0.019105 0.847658 0.00274403 3.29989E-12 48.47281
16744646 G A 0.055468 0.828299 0.00261213 4.4999E-100 450.9223
rs6752979 A G 0.012524 0.31688 0.00211721 3.29997E-09 34.98836

rs67609008 C T 0.017086 0.283614 0.0022021 8.60003E-15 60.20353
16769617 T A -0.01358 0.66386 0.00208902 8.10028E-11 42.2299
rs6774894 A T 0.013309 0.358148 0.00205674 9.70063E-11 41.87155
6777784 T G 0.011613 0.61678 0.00202753 0.00000001 32.80325
rs6831088 A G -0.01152 0.640139 0.0020591 2.19999E-08 31.31237
16843852 T C 0.01309 0.507861 0.00197607 3.50026E-11 43.8788
rs6909685 T C -0.01461 0.326809 0.00211352 4.70002E-12 47.79766
rs6922607 G A 0.014885 0.189847 0.00251479 3.2E-09 35.03342
rs6938973 C T 0.018222 0.601456 0.00201872 1.80011E-19 81.4806
rs6950388 A G 0.015522 0.795086 0.00244806 2.30001E-10 40.20181

rs698147 G A -0.01285 0.543596 0.00198514 9.60064E-11 41.90879
rs7024334 G T -0.01382 0.77914 0.00238338 6.69993E-09 33.61127
rs7027304 T C 0.014549 0.652661 0.00208703 3.10027E-12 48.59827
rs7034554 G A -0.01298 0.373825 0.00204252 2.1E-10 40.40087
rs7038943 C T -0.01402 0.33879 0.00208641 1.80011E-11 4515534
rs704061 C T 0.014637 0.45505 0.00198552 1.69981E-13 54.34747
rs705158 A T 0.015595 0.244747 0.00230446 1.29987E-11 45.79769
rs7070670 T C -0.01233 0.327923 0.00211928 5.99998E-09 33.83501
rs7081254 C T -0.01425 0.205739 0.00245216 6.19998E-09 33.77767
1s7124681 A C 0.025698 0.408353 0.0020063 1.50003E-37 164.0578
rs7132908 A G 0.02979 0.384458 0.00203363 1.39991E-48 214.5897

rs71495038 A G 0.0278 0.076936 0.00370969 6.70039E-14 56.15754
rs7201895 A G -0.01498 0.354291 0.00207999 6.00067E-13 51.85504
rs7206608 G C 0.013512 0.32162 0.00211797 1.79999E-10 40.7017
rs7218014 C T 0.018952 0.197305 0.00249216 2.90001E-14 57.83312
rs7232171 T G 0.01234 0.58263 0.00200821 8E-10 37.76072

rs723672 T C 0.011127 0.43151 0.00200698 2.99999E-08 30.73927
rs7250833 T C 0.013504 0.288866 0.002188 6.69993E-10 38.09225
rs7259070 C T 0.021869 0.596062 0.00203628 6.59933E-27 115.3408

1s72634826 A G -0.02128 0.259858 0.00228001 1E-20 87.08579

rs72649373 C T 0.017806 0.143188 0.00287805 6.1E-10 38.2777

rs72892910 T G 0.03878 0.172232 0.00262053 1.50003E-49 218.9943

(Continues on next page)
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Supplementary Table I (cont.). Basic information about the SNPs used in this study
SNP EA OA Beta eaf SE pval F

rs72976986 A G -0.02323 0.190123 0.00254712 7.59976E-20 83.14551
rs73052033 C T -0.03039 0.18493 0.00254634 7.70016E-33 142.4661
rs7306534 A G -0.01128 0.621712 0.00205437 4.09996E-08 30.12358
rs73124396 C T -0.01545 0.205144 0.0024548 3.09999E-10 39.59746
rs73142879 T C -0.02669 0.192297 0.00252257 3.59998E-26 111.9767
rs73193736 G A -0.01772 0.243934 0.00232002 2.19989E-14 58.31394
rs73213484 T A -0.02258 0.141236 0.0028364 1.69981E-15 63.35518
rs7331420 A G -0.01437 0.285276 0.00220081 6.59933E-11 42.63444
rs7357754 G A 0.014115 0.500139 0.00198362 1.10002E-12 50.63143
rs73601548 T C 0.017735 0.114527 0.00311639 1.29999E-08 32.38757
rs73985439 C A 0.013662 0.307299 0.00214059 1.7E-10 40.73204
rs7442885 G C -0.02282 0.214049 0.00241251 3.19963E-21 89.4442
rs745249 T C 0.017612 0.281945 0.00219724 1.10002E-15 64.24695
rs74750282 C T -0.01964 0.086623 0.00352561 0.000000025 31.02665
rs7516554 T C 0.012007 0.399941 0.00201565 2.59998E-09 35.48214
rs7519259 A G 0.014003 0.52836 0.00198381 1.69981E-12 49.82297
rs7539903 A T -0.01317 0.615562 0.0020273 8.30042E-11 42.19647
rs754635 G C 0.021993 0.886582 0.0031093 1.50003E-12 50.02924
rs75499503 T C -0.01803 0.220101 0.00241845 8.9002E-14 55.59895
rs7571496 G A -0.01589 0.260545 0.00225454 1.80011E-12 49.68432
rs76183894 C T -0.02196 0.080747 0.00364437 1.7E-09 36.30417
rs7619139 A T 0.013454 0.588616 0.00201061 2.19989E-11 44,7742
rs76702514 G C -0.01649 0.210623 0.00243278 1.20005E-11 45.92355
rs7683836 A G -0.01225 0.557215 0.00199427 8.19993E-10 37.71242
rs7707394 A G -0.01925 0.35732 0.00205858 8.60003E-21 87.46317
rs7708584 G A -0.01593 0.572344 0.0019949 1.39991E-15 63.78283
rs7761673 A T -0.01359 0.21988 0.0023901 1.29999E-08 32.33722
1s7762794 G A 0.014908 0.285408 0.00218606 9.09913E-12 46.50473
rs7774 A C 0.014988 0.310467 0.00215169 3.29989E-12 48.5208
rs7776021 A G 0.01237 0.287599 0.00218251 1.40001E-08 32.12432

rs7802342 G T 0.012275 0.288566 0.00218145 1.79999E-08 31.662
rs7805441 T C 0.013375 0.502261 0.00198884 1.80011E-11 45.22394
rs78086698 C T 0.031836 0.039838 0.0050761 3.59998E-10 39.33403
rs784257 C T 0.017932 0.812541 0.00254968 1.99986E-12 49.46089
rs78605811 C A -0.03274 0.05405 0.00444673 1.80011E-13 5419962
rs7893571 T G 0.014055 0.665897 0.00210152 2.29985E-11 4473147
rs7924036 T G -0.01428 0.503265 0.0019778 5.10035E-13 52.15676
rs7925100 A G 0.014725 0.396117 0.0020221 3.29989E-13 53.02801
rs7928320 G C 0.024338 0.056563 0.00428501 1.29999E-08 32.26092
rs7944782 G T 0.015761 0.509784 0.00198748 2.19989E-15 62.88397
rs7947143 A G -0.01828 0.163483 0.00267522 8.30042E-12 46.68183
rs79780963 T C 0.02368 0.077428 0.00369591 1.5E-10 41.05175
rs7996639 A G 0.014556 0.449354 0.00200245 3.59998E-13 52.83902

(Continues on next page)
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Supplementary Table | (cont.). Basic information about the SNPs used in this study

SNP EA OA Beta eaf SE pval F
rs80135274 T A 0.021339 0.070324 0.00388113 3.79997E-08 30.22955
rs8015400 A C 0.021342 0.677097 0.00211709 6.70039E-24 101.6248
rs8020365 A T 0.025107 0.220464 0.00239517 1E-25 109.8778
rs8024137 T A 0.015633 0.848207 0.00276778 0.000000016 31.90186
rs8025516 G T -0.01466 0.645928 0.00207578 1.69981E-12 49.849
rs8076669 C T 0.014068 0.561561 0.00199601 1.80011E-12 49.67587
rs8089514 A T 0.012988 0.36868 0.00207588 3.89996E-10 39.14534
rs815163 C T -0.01649 0.563148 0.00198582 1E-16 68.91252
rs852042 G A -0.01312 0.758575 0.00231309 1.40001E-08 3217577
rs862320 T C -0.02317 0.40965 0.00201345 1.20005E-30 132.4285
rs879620 T C 0.024114 0.613237 0.00203595 2.29985E-32 140.2781
rs909001 G C 0.01606 0.17211 0.00261353 8E-10 37.75895
rs909892 A G -0.01841 0.134817 0.00291255 2.59998E-10 39.95622
rs923994 G A -0.01458 0.783195 0.00240219 1.29999E-09 36.81866
rs9267671 A G 0.026149 0.060733 0.00413587 2.59998E-10 39.97389
rs9294260 A G 0.014782 0.476559 0.00198818 1E-13 55.27834
rs9349235 T C 0.011181 0.410635 0.00200924 2.59998E-08 30.96634
rs935166 A G -0.01611 0.506805 0.00197292 3.19963E-16 66.64826
rs9463175 T C -0.0115 0.338958 0.00210115 4.39997E-08 29.95584
rs9478496 C T 0.018184 0.164225 0.00267493 1.10002E-11 46.20989
rs9515446 G A 0.015105 0.447709 0.00199052 3.19963E-14 57.58563
rs9522180 T C -0.01411 0.553392 0.00199325 1.50003E-12 50.10715
rs9571687 A C -0.01354 0.329363 0.0021094 1.40001E-10 41.19481
rs9638713 G A -0.03617 0.97477 0.00635399 0.000000012 32.41067
rs9673839 G A 0.013034 0.490967 0.00198783 5.50047E-11 42.99094
rs9674487 G C 0.158445 0.001338 0.0286171 3.09999E-08 30.65532
rs9830592 A C 0.015485 0.582421 0.00200164 1E-14 59.84734
rs9835772 T A 0.016629 0.243646 0.00229878 4.70002E-13 52.32777
rs9839081 A G -0.0117 0.325232 0.00214045 4.60002E-08 29.8838
rs9843653 C T 0.029451 0.511652 0.00197538 2.90001E-50 222.2777
rs9876664 T G -0.01805 0.375389 0.00204174 9.60064E-19 78.13537
rs9888533 T C 0.012004 0.538079 0.0020182 2.69998E-09 35.37603
rs9926784 C T -0.02382 0.184576 0.00254677 8.60003E-21 87.46436
rs9951619 G T 0.014423 0.767369 0.00235777 9.49992E-10 37.42091

SNPs: single nucleotide polymorphisms; EA: effect allele; OA: other allele; SE: standard error.
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The dietary risk factors on cancer patients receiving chemotherapy and correlation

between serum vitamin D and B, levels, depression and anxiety status
Factores de riesgo dietéticos en pacientes con cancer que reciben quimioterapia y relacion entre los
niveles séricos de vitamina D y B,, y la depresion y la ansiedad
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Abstract

Objective: the aim of this study is to evaluate the relationship between serum vitamin D and B, levels, nutritional levels, depression, and anxiety
in adult cancer patients before and after chemotherapy.

Methods: a case-controlled study was carried out on 44 patients who were diagnosed with cancer and applied to the Chemotherapy Unit for
treatment (patient group, PG) and 44 volunteer individuals (control group, CG) with similar characteristics to the age and gender-matched patient
group but with no diagnosis of cancer.

Results: the average age of individuals in PG is 52.50 + 12.21 years and for those in CG is 52.84 + 10.98 years. Serum D and B, , levels in the

first cure in individuals in PG are higher than in the last treatment (p > 0.05). It was determined that vitamin C taken with a daily diet reduces the

risk of cancer (OR: 0.920, 95 % Cl: 0.899-0.942, p = 0.042). No correlation was found between depression and anxiety scores of both groups

and serum vitamin D and B,, levels (p > 0.05). It was determined that the Beck Anxiety Inventory (BAI) score increased with decrease in body

mass index (BMI) (3 = 0.311, p = 0.040) and serum vitamin B, , level (8 = -0.406, p = 0.006). In addition, it was found that the increase in the

Patient-Generated Subjective Global Assessment (PG-SGA) score, which reflects the nutritional status of cancer patients, worsened the level of
Keywords: anxiety (8 = 0.389, p = 0.009).

Anxiety. Cancer. Conclusions: as stated in the findings of the study, chemotherapy treatment mediated the development of anxiety in cancer patients by changing
Depression. Vitamin B,,. the vitamin B, levels and anthropometric characteristics with its negative effect on nutritional status. It should be ensured that cancer patients
Vitamin D. treated with chemotherapy follow a healthy and balanced diet plan that is suitable for their needs and has adequate vitamin and mineral content.
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BETWEEN SERUM VITAMIN D AND B,, LEVELS, DEPRESSION AND ANXIETY STATUS

Palabras clave:

Ansiedad. Vitamina B12.
Vitamina D. Depresion.

Resumen

Objetivo: el objetivo de este estudio es evaluar la relacion entre los niveles séricos de vitamina D y B,,, el estado nutricional y el estado de
depresion y de ansiedad antes y después de la quimioterapia en pacientes adultos con cancer que estan recibiendo quimioterapia.

Métodos: se realizo un estudio de casos controlados en 44 pacientes diagnosticados de cancer (grupo de pacientes, GP) que solicitaron
tratamiento a la Unidad de Quimioterapia y 44 voluntarios sanos (grupo de control, GC) sin diagnéstico de cancer y que tenian caracteristicas
similares al grupo GP en cuanto a edad y sexo.

Resultados: la edad media de los individuos del GP fue de 52,50 + 12,21 afios, mientras que la del GC fue de 52,84 + 10,98 afios. Los
niveles séricos de vitamina D y B,, en individuos del GP en el primer ciclo fueron méas altos que en el tltimo ciclo (p > 0,05). Se determind que
la vitamina C tomada en la dieta diaria reduce el riesgo de cancer (OR: 0,920, IC del 95 %: 0,899-0,942, p = 0,042). No se detecté una corre-
lacion entre las puntuaciones de depresion y ansiedad de ambos grupos y los niveles séricos de vitamina D y B,, (p > 0,05). Se determind que
la puntuacion Inventario de Ansiedad de Beck (BAI) aumentd con la disminucion del indice de masa corporal (IMC) (3 = 0,311, p=0,040) y el
nivel sérico de vitamina B12 (8 = -0,406, p = 0,006). Ademas, se objetivo que el aumento en la puntuacion en el Patient-Generated Subjective
Global Assessment (PG-SGA), que refleja el estado nutricional de los pacientes con cancer, empeoro el nivel de ansiedad (8 = 0,389, p = 0,009).

Conclusién: como se indica en los hallazgos del estudio, el tratamiento con quimioterapia medio en el desarrollo de ansiedad en pacientes con
cancer al cambiar los niveles de vitamina B12 y las caracteristicas antropométricas con su efecto negativo en el estado nutricional. Se debe
asegurar en pacientes oncoldgicos sometidos a quimioterapia el seguimiento de un plan de alimentacion saludable y equilibrado con un contenido

Cancer. adecuado de vitaminas y minerales y adecuado a sus necesidades.

INTRODUCTION

Cancer is among the foremost reasons of death in the whole
world. According to the World Health Organization (WHO) 2020
data, breast, lung, prostate, colon and rectum cancers are the
most common types of cancer. High body mass index (BMI), un-
healthy diet, low consumption of vegetables and fruits, sedentary
life, tobacco use, and alcohol consumption are the behaviors
associated with death from cancer. The effectiveness of cancer
treatment is affected by factors such as metabolic disorders and
malnutrition (1,2). The European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism (ESPEN) recommends regular evaluation of food in-
take, weight change and BMI in order to detect nutritional dis-
orders in cancer patients at an early stage. The prevalence of
malnutrition in cancer patients ranges from approximately 20 %
to 70 %, with patient age, cancer type and cancer stage causing
different outcomes. Disease-related malnutrition (anorexia, ca-
chexia, and sarcopenia) is defined as a condition resulting from
the activation of systemic inflammation by an underlying disease
such as cancer. The inflammatory response leads anorexia and
tissue destruction. Thus, loss of body weight, changes in body
composition and decrease in physical function can be seen. The
form of medical nutrition therapy in cancer patients is based on
the patient’s medical history, appetite, type of cancer, stage of
cancer and response to treatment (3-5).

Cancer is a genetic disease which may result in psychiatric
illnesses (6). Since cancer is a complex disease that takes a long
time to treat, it can also bring socioeconomic and mental prob-
lems. Depression, which is one of these mental problems, can
often be masked and overlooked by other illnesses. In addition,
anxiety can often accompany depression (7). The prevalence
of psychiatric diseases among cancer patients is within a wide
range of 30-60 % (8).In a systematic review and meta-analysis
study that included forty studies covering a 15-year period, the
prevalence of major depression and anxiety disorders defined by
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM-1V) or
defined by the International Classification of Diseases 10™ Revi-
sion (ICD-10) in cancer patients was found to be 22 % and 18 %,
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respectively. Improved screening and treatment for psychiatric
disorders in cancer patients will likely improve quality of life and
reduce both morbidity and mortality (9).

Folic acid and vitamin B,, act as coenzymes in the metabolic
pathway of homocysteine. In serum folic acid and vitamin B,, de-
ficiency, methionine synthetase activity is disrupted and plasma
or serum homocysteine levels increase. High concentrations of
homocysteine are toxic to neural cells. Homocysteine is thought
to play a role in the pathogenesis of neurodegenerative and psy-
chiatric disorders by disrupting neuronal plasticity and activating
neuronal degeneration (10,11). In addition, vitamin B, , affects the
methylation of neurotransmitters such as dopamine, serotonin,
and norepinephrine at the molecular level, affecting the synthesis
and levels of these neurotransmitters. It is stated that this situ-
ation is effective in the pathogenesis of various psychiatric and
neurological disorders by disrupting the neurotransmitter balance
(12). It has been suggested that a deficiency of serum vitamin D
may be associated with depression, anxiety and stress. However,
it is not clear whether serum vitamin D levels are associated with
anxiety, independent of depression (13). In a study with healthy
individuals, no significant relationship was found between serum
25(0H)D levels and anxiety scores (14). Many recent conflicting
studies are investigating the possible relationship of depression
and other mental disorders with vitamin D (15,16). This study was
planned to evaluate the serum vitamin D and B, , levels, nutritional
status, and depression and anxiety among adults diagnosed with
cancer and individuals with characteristics similar to the patient
group (PG) who were not diagnosed with cancer.

METHODS

This study was carried out with 44 patients aged 18 to 64 (PG)
who were diagnosed with cancer and applied to the Chemother-
apy Unit of a university hospital located in Erzincan, Turkey, for
treatment, and 44 healthy volunteers (control group, CG) with
no diagnosis of cancer, who had similar characteristics to the
age and gender-matched patient group and applied to Internal
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Medicine of the same hospital. In order to find out whether the
sample size is sufficient in the study, post-hoc power analysis was
performed using the G.Power 3.1.9.2 program. Patients diagnosed
with cancer were followed up in two periods, after the first course
and the last course of chemotherapy while the chemotherapy treat-
ment was in progress. The data of the study were collected in win-
ter and spring seasons. Exclusion criteria included pregnancy and
breastfeeding, being diagnosis with diabetes, obesity, depression,
and anxiety. The study was approved by the ethics committee of
Ankara Yildirim Beyazit University (Project number: 2019-133) and
all subjects were given written consents in compliance with the
Declaration of Helsinki. The questionnaire form was administered
by the researcher using face-to-face interview technique in order to
find out the demographic characteristics, health conditions, lifestyle
habits, and nutritional habits of the individuals (Fig. 1).

ASSESSMENT OF DIETARY INTAKES

The nutritional habits of the participants were assessed by a food
frequency questionnaire and 24-hour dietary recall form. Average
energy and nutritional values of consumed food were analyzed us-
ing Computer Aided Nutrition Program, Nutrition Package Informa-
tion Systems Program (BEBIS) developed for Turkey (17).

ASSESSMENT OF ANTHROPOMETRIC
MEASUREMENTS

All measurements were taken by researcher. Participants’ body
weight was obtained using the SECA 799 Digital Scales. The height
of participants was recorded using the SECA 220 mechanical mea-
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suring tape after the Frankfurt plane conditions were met. Waist cir-
cumference (WC) (cm), hip circumference (HC) (cm), and mid upper
arm circumference (MUAC) (cm) were measured and recorded by
the researcher using a non-stretching tape measure. Triceps skin-
fold thicknesses (TST) (mm) were measured using a Holtain Skinfold
Caliper. BMI values were calculated by dividing the bodyweight of
the individuals by the square meter of their height (kg/m?) (18). The
waist-hip ratio (WHR) was calculated by dividing waist circumfer-
ence by hip circumference (19).

BIOCHEMICAL PARAMETERS

Blood samples were collected from each participant after a
10-12 hour night fast. Biochemical tests were analyzed in the
laboratory of the university hospital and the test results were ob-
tained from the hospital database.

EVALUATION OF MALNUTRITION STATUS

Malnutrition risk was assessed with Patient-Generated Sub-
jective Global Assessment (PG-SGA) considering the medical his-
tory and nutritional symptoms of cancer patients having applied
to the Chemotherapy Unit (20-22).

ASSESSMENT OF ANXIETY AND DEPRESSION
STATUS

Depression and anxiety levels were assessed using the Beck
Depression Inventory (BDI) and Beck Anxiety Inventory (BAI)
(23-26).

Assessed for eligibility
(n=104)
e
2 Excluded (n = 4)
3 Refused to participate (1= 2)
I.E v
Enrolled (n = 98)
I
- [ 1
= Allocated to patient group Allocated to control group
8 (n=50) (n=48)
- l i
S
= Lost to follow up (n=3) Lost to follow up (n=0
% Discontinued intervention (n = 3) Discontinued study (n = 4)
- i l
2
7]
%‘ Analyzed (n = 44) Analyzed (n = 44)
s
= Figure 1.
Study flow diagram.
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STATISTICAL ANALYSIS

Data were analyzed using SPSS (Statistical Package for Social Sci-
ences) version 22 (IBM SPSS Statistics 22). In order to compare two
groups, when parametric test conditions were met, the Independent
groups t-test (Student’s ) was used; in cases where they were not
provided, the Mann-Whitney U test was used. Whether there was a
difference between the groups in terms of qualitative variables was
determined through the Pearson’s Chi-squared (x?) test. To evaluate
the relationships between the scales and some research findings,
Pearson product moments correlation analysis was implemented.
Dietary associations were assessed by odds ratios and 95 % confi-
dence intervals. The factors affecting BDI and BAI scores were ana-
lyzed using linear regression. A p-value < 0.05 was considered to be
statistically significant.

RESULTS

Table | shows the distribution of 44 cancer cases and 44
controls by demographic characteristics. There was a similar-
ity in the mean age of the individuals in PG and CG (52.50 +
12.21 years and 52.84 + 10.98 years). The majority of men
(95.8 % inthe PG, 77.3 % in the CG) and women (75.0 % in the
PG, 68.2 % in the CG) in both groups were married.

In this study, the patients who had gastrointestinal system can-
cers were 31.8 %, and those who had non-gastrointestinal sys-
tem cancers were 68.2 % (data not shown). The group of individ-
uals according to their anthropometric measurements are given
in table Il. The average BMI after the first cure in the PG was
29.07 + 3.30 kg/m? in women and 27.1 + 3.98 kg/m? in men.
It was 25.97 + 3.18 kg/m?in women and 24.36 + 3.26 kg/m?
in men after the last cure of chemotherapy. The average BMI
was 24.14 + 3.21 kg/m? in women and 25.94 + 2.35 kg/m? in
men in the CG. The difference between the mean BMI of the two
groups is statistically significant (p < 0.05).

In table ll, serum vitamin D and B,, levels of individuals are
given. Mean serum vitamin B,, was 311.7 + 127.1 pg/ml after
the first cure in PG, 313.7 = 151.3 pg/ml after the last cure, and
342.8 +150.4 pg/mlin GG (p> 0.05). Serum vitamin D mean was
18.2 +10.2 ng/ml after the first cure in PG, 15.84 + 8.4 ng/ml
after the last cure and 22.17 = 15.8 ng/ml in CG (p > 0.05).

The dietary risk factor and the cancer risk were evaluated
and given in table V. It was determined that vitamin C intake
decreased the risk of cancer (for vitamin C, OR: 0.920, 95 %
Cl: 0.899-0.942). No relationship was found for energy and oth-
er nutrients.

The correlation status between the BDI and BAI scores of the
individuals in PG and CG and serum vitamin D and B, values were
examined in table V. BDI scores of individuals in PG after the first
cure (13.35 + 6.61 in women, and 16.75 + 8.07 in men) showed
mild depression severity, and BDI scores after the last cure (21.15 =
9.49 in women, and 22.63 = 9.51 in men) showed moderate de-
pression severity. Individuals in CG had minimal depression sever-
ity (9.68 = 8.67 in women, and 8.23 + 5.21 in men). BAI scores
of individuals in PG after the first cure (16.15 = 7.68 in women,
and 18.46 + 8.99 in men) showed moderate anxiety symptoms,
and BAI scores after the last cure (27.35 = 9.93 in women, and
27.58 + 9.26 in men) showed severe symptoms of anxiety. In
PG individuals, both BDI and BAI scores increased from the first
cure to the last cure, and their depression and anxiety worsened
(p < 0.001). Minimal to mild anxiety symptoms were detected in
individuals with CG (9.68 + 10.27 in women, and 5.86 + 2.51
in men). PG-SGA scales scores increased from the first cure to the
last cure (3.86 + 3.66 after the first cure, and 11.34 + 4.39 after
the last cure) in PG individuals (p < 0.001) (data not shown). The
relationship between serum vitamin D and B, , values, and scores
from BDI and BAI after the first and last cure of individuals in PG
was not found statistically significant. Results in CG were similar to
PG (p> 0.05). In addition, the relationship between PG-SGA scale
scores and serum vitamin D and B,, values were not statistically
significant (p > 0.05).

Table I. Demographic characteristics of the participants

Patient group (n:44) Control group (n:44) Total (n:88) p
Females (n:20) | Males (n:24) | Females (n:22) | Males (n:22)
n, % n, % n, % n, % n %

Age (vears)

25-34 2,10.0 1,41 2,9.0 1,45 6 6.8

35-44 5,25.0 3,125 6,27.3 2,91 16 18.2 0.028*1

45-54 6,30.0 4,16.7 6,27.3 4,18.2 20 22.7

55-64 7,35.0 16, 66.7 8,364 15, 68.1 46 52.3
X +SD 52.50 + 12.21 52.84 +10.98 0.891%
Marital status

Married 15,75.0 23,95.8 15,68.2 17,77.3 70 79.5 0.071t

Single 5,25.0 1,42 7,318 5,227 18 20.5

*n < 0.05. "Chi-squared test. * t-test,
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Table Il. Anthropometric measurement averages of individuals, standard deviations (X + SD)
and lower and upper values

Patient group (n:44)

After the first cure

After the last cure

Control group (n:44)

Females Males Females Males Females Males p
(n:20) (n:24) (n:20) (n:24) (n:22) (n:22)
X = SD X = SD X = SD X = SD X = SD X = SD
(min-max) (min-max) (min-max) (min-max) (min-max) (min-max)
7725+834 | 81.38+13.73 | 69.00+7.72 | 72.33+12.07 | 62.41+9.86 76.00 = 6.75,
Weight (kg) 0.000*
(59-99) (52-110) (52-80) (46-91) (53-90) (64-86)
163.15 + 7.01 17188 +7.78 | 163.15+7.01 171.88 +7.78 | 160.73 +5.51 17118 £4.93
Height (cm) 0.195
(150-174) (148-185) (150-174) (148-185) (150-171) (160-180)
29.07 +£3.30 27.41 +3.98 25.97 +3.18 24.36 + 3.26 2414 +3.21 25.94 +2.35
BMI (kg/m?) 0.000
(19.7-36.3) (19-37.2) (17.3-30.8) (17.5-30.7) (19.83-32.66) (22.9-31.2)
92.00+885 | 90.71 +1153 | 88.25+8.24 | 86.42+1123 | 8259+ 8.56 87.41 £7.65
WC (cm) 0.008*
(74-113) (72-118) (71-111) (70-115) (70-109) (79-112)
10410 +5.04 | 10042 +6.06 | 101.60+4.96 | 97.71 +5.71 100.77 £7.67 | 98.95+3.98
HC (cm) 0.314
(90-110) (90-118) (88-110) (90-112) (89-117) (91-107)
0.88 = 0.06 0.90 = 0.07 0.87 = 0.06 0.88 = 0.07 0.81 +0.06 0.88 +0.05
WHR 0.027
(0.81-1.03) (0.8-1.07) (0.80-1.01) (0.76-1.04) (0.7-0.95) (0.8-1.04)
31.25+3.35 31,94 +3.53 29.23 + 3.66 29.60 + 3.47 28.59 +0.82 31.25+0.52
MUAC (cm) 0.032*
(23-39) (27-41) (19-35) (22-37) (23-37) (25-36)
2230 +5.77 13.74 + 3.69 21.59 +5.82 12.72 + 3.57 2158 £7.52 13.28 £ 2.99
TST (mm) 0.732*
(11-34) (8-24) (10-32) (7-22) (12-36) (6-19)

Mann-Whitney U test. WC: waist circumference; HC: hip circumference; WHR: WAIST-HIP RATIO; MUAC: mid-upper arm circumference, TST: triceps skinfold thickness.

0 <0.05,

Table lll. Serum vitamin D and B,, levels of individuals after the first and after the last cure

Patient group (n:44)

Control group (n:44)

After the first cure

After the last cure

Biochemical X = SD X = SD X = SD Reference
parameters (min-max) (min-max) (min-max) P values
o 311.7+12741 313.7 +151.3 342.8 + 150.4
Vitamin B, (pg/ml) (96-792) (142-911) (182-911) 0.421 291-911
o 18.2+10.2 15.84 + 8.4 2217 +15.8
Vitamin D (ng/ml) (4-45) (4-39.6) 2.9 - 100) 0.146 30-80

Mann-Whitney U test. *p < 0.05.
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Table IV. Evaluation of cancer risk with energy and some nutrients
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Control group Patient group
andErr:jtrrS::nts (n:44) (n:44) OR 95 % Cl .
X = SD X +SD
Energy (kcal) 1,375 + 240.1 1,737.5+767.5 0.940 0.925-0.971 0.314
Saturated fatty acid (g) 1877 25.5+10.7 0.992 0.940-1.060 0.601
Vitamin A (mcg) 910.5 +1,000.9 1,067.1 +1,360.6 0.994 0.940-1.050 0.814
Vitamin C (mg) 58 + 45 70.9 +58.8 0.920 0.899-0.942 0.042*
Vitamin E (mg) 125+7 20.3+228 0.996 0.982-1.010 0.671
Vitamin D (mcg) 23+6.1 23+72 1.000 0.999-1.001 0.902
Vitamin B,, (mcg) 31+66 31£2 1.011 0.996-1.027 0.910
Fiber (g) 154+59 18.4+85 0.980 0.970-0.992 0.803

OR: odds ratio. *p < 0.05.

Table V. BDI, BAl and PG-SGA scale scores and serum vitamin D and B,, values

Patient group (n:44)
Control group (n:44)
After the first cure After the last cure
BDI BAI BDI BAI BDI BAI
.E — r -0.131 -0.214 0.024 0.089 -0.104 -0.152
:q;) (g p 0.397 0.164 0.877 0.565 0.500 0.323
é 3 Vitamin r -0.037 -0.007 0.049 0.058 -0.139 -0.127
< p 0.812 0.966 0.754 0.709 0.369 0.410
o r -0.059 0.190 -0.123 -0.194
% % Vitamin B, p 0.706 0217 0.426 0.207
g E Vitamin D r -0.073 -0.025 -0.105 0.116
D 0.639 0.872 0.496 0.454
Patient group (n:44)
After first cure After first cure
PG-SGA PG-SGA
o @ | VitaminB ! 0159 oo
£ 3 " p 0.367 0.633
g g Vitamin D 1] 1= 001
p 0.404 0.744
- r 0.016 -0.052
% % Vitamin B,, ) 0918 0737
g g Vitamin D ! 0o7 0218
D 0.648 0.159

BD!I: Beck Depression Inventory; BAI: Beck Anxiety Inventory; PG-SGA: Patient-Generated Subjective Global Assessment. *p < 0.05, Pearson Product Moment

Correlation Analysis.
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The regression analysis of the associations between vitamin
concentrations, body mass index and PG-SGA, BDI and BAl in
cancer patients is shown in table VI. Considering the results of lin-
ear regression analysis, it was found that the change in BAl score
and the change in BMI, vitamin B, level, and PG-SGA score were
statistically significantly related (p < 0.05). A higher BAI score in-
dicates an increased level of anxiety. It was found that with a de-
crease of one unit in BMI, the BAI score increased by 1.2 points
(B =0.311, p = 0.040), and with a decrease of in serum vita-
min B,, level, BAI score increased by 0.015 points (B = -0.406,
p = 0.006). A higher PG-SGA score points out an increased
risk of malnutrition. In addition, it was determined that one-unit
increase in the PG-SGA score, which reflects the nutritional
status of cancer patients, caused an increase of 0.809 points
in the BAI score (B = 0.389, p = 0.009).

DISCUSSION

Cancer is a severe health problem that causes morbidity and
mortality (27). One of the most important conditions of a healthy
life is adequate and balanced nutrition. Many chronic diseases
cause metabolic changes in the body and cause nutritional dis-
orders (28). In this study, the average BMI from the first cure to
the last cure displayed a decrease in PG, similar to the literature
(29,30). The decrease in food intake due to problems such as
pain, fatigue, difficulty in swallowing, nausea and vomiting, oral
mucositis, and diarrhea, which are the side effects of chemother-
apy treatment, may have caused a decrease in the BMI averages
of the patients.

In this study, the average serum B, level was in the normal
range for individuals in PG and CG. Also, serum vitamin D level
was decreased during chemotherapy in PG. In a study comparing
93 individuals with advanced-stage colorectal cancer receiving
chemotherapy treatment and 224 healthy adults, it was deter-
mined that serum vitamin B, levels were sufficient before and
during chemotherapy, and there were no significant differences
between the control group (p > 0.05) (31). A study on postoper-
ative nutritional deficiencies in patients with esophageal cancer
or gastric cancer revealed that the incidence of vitamin B,, and
vitamin D deficiencies was 6.35 % and 36.67 %, respectively,
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and the vitamin levels were significantly ameliorated after nu-
tritional interventions (32). In this study, the mean daily dietary
vitamin B, intake for individuals in PG were 3.3 + 2.6 mcg/
day. In cancer patients, it is recommended to give vitamins and
minerals approximately equal to the daily intake recommended
for healthy individuals. In the absence of certain deficiencies in
these individuals, the use of high doses of micronutrients is not
recommended (3). According to the recommended dietary allow-
ances (RDAs), to meet the nutrient requirement for vitamin B,,
the average daily dietary intake should be 2.4 mcg/day (33). It is
thought that vitamin B,, deficiency has not yet been reflected in
biochemical parameters among individuals in PG and CG, since
it is a late condition that develops as a result of not consuming
foods containing vitamin B,, and inadequate absorption. In PG,
the serum vitamin D average of individuals after the first cure
was found to be higher than after the last cure (p < 0.05). The
mean daily dietary vitamin D intake for individuals in PG was
2.3 = 6.1 mcg/day. According to the RDAs, to meet the nutri-
ent requirement for vitamin D the average daily dietary intake
should be 15 mcg/day (33). In this study, vitamin D deficiency
was detected in terms of both dietary intake and serum levels
before and after chemotherapy. In a case-control study, before
starting chemotherapy, 25(0H)D, levels were found to be lower
in cancer patients as per the control group. In addition, imme-
diately after chemotherapy, 25(0H)D, levels decreased slightly
(-5.1 nmol/l, 95 % Cl: -10.7-0.5, p = 0.082) but increased Six
months after chemotherapy (34). Another study observed a sig-
nificant decrease in vitamin D levels after chemotherapy, with
82.4 % of subjects found severely deficient at baseline, and
the rate increased to 89.0 % after chemotherapy (35). In this
study, serum vitamin D mean was higher in individuals in CG
than in PG. The difference between serum vitamin D mean for
PG and CG was not statistically significant (p > 0.05). Yao et al.
found that serum vitamin D levels were lower in the patient group
(22.8 ng/ml) than in the control group (26.2 ng/ml) in their study
with breast cancer patients (p < 0.001) (36). While cancer treat-
ment continues, the prolongation of the time spent at home due
to chronic pain and fatigue and the decrease in the time to bene-
fit from sunlight may explain the decline in serum vitamin D levels
from the first to the last cure. It is thought that the inability of
individuals to get enough vitamin D with foods and supplements

Table VI. Regression analysis of the relationships between the concentrations of vitamins,
BMI, and PG-SGA and BDI, BAI in cancer patients

Patient group (n:44)
IV (differences) BMmI Vitamin B,, Vitamin D PG-SGA
DV (differences) B t P B t P B t P B t P
BDI -0.030 | -0.195 | 0.846 | -0.230 | -1.529 | 0.134 | -0.253 | -1.109 | 0.282 | 0.178 | 1.175 | 0.247
BAI -0.311 | -2.122 | 0.040* | -0.406 | -2.875 | 0.006* | -0.041 | -0.175 | 0.863 | 0.389 | 2.734 | 0.009*

IV: independent variables, DV: dependent variables, BMI: body mass index; BDI: Beck Depression Inventory; BAI: Beck Anxiety Inventory; PG-SGA: Patient-Generated

Subjective Global Assessment. *p < 0.05, linear regression analysis.
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may also have an effect on this issue. On the other hand, the
lower level of serum vitamin D levels in PG supports the rela-
tionship between vitamin D deficiency and cancer reported in
previous studies.

In this study, it was found out that vitamin C taken with a daily
diet diminishes the risk of cancer (OR: 0.920, 95 % Cl: 0.899-
0.942, p=0.042). The results of a meta-analysis study showed
that dietary vitamin C was inversely related to pancreatic cancer
risk (37). In another meta-analysis including three prospective
cohorts and seven case-control studies, it was stated that vita-
min C intake was inversely associated with the risk of renal cell
carcinoma (38). Supporting the consumption of foods rich in vi-
tamin C and providing education on healthy nutrition and cancer
risk are thought to be necessary in order to protect the health of
individuals and reduce the risk of cancer development.

Vitamin D exerts beneficial effects on the nervous system by
contributing to synaptic plasticity, neuroprotection, and dopa-
minergic system physiology. In addition, vitamin D exhibits an-
ti-inflammatory effects in the brain, reducing the production of
pro-inflammatory cytokines by activated microglia and increas-
ing y-glutamyl-transpeptidase in glutathione pathways, reducing
oxidative load in neurons and microglia. Low serum vitamin D
levels are noteworthy in patients influenced by neuropsychologi-
cal diseases. Depression is caused by a change in neural activity
resulting from an increase in glutamate that drives excitatory
neurons. Vitamin D regulates nerve growth factor, which protects
against glutamate toxicity, and glial-derived nerve growth factor,
which protects against ischemia and 6-hydroxydopamine toxic-
ity (39,40). Vitamin B,, plays a tremendous role in the nervous
system by acting as a coenzyme in the metabolic pathway of ho-
mocysteine and by affecting the methylation of neurotransmitters
such as dopamine, norepinephrine, and serotonin at the molecu-
lar level. Because vitamin B,, affects the synthesis and levels of
neurotransmitters, its deficiency plays a role in the pathogenesis
of various psychiatric and neurological disorders by disrupting
the neurotransmitter balance (10-12). Since its deficiency is
associated with depression, it is important to maintain normal
serum vitamin D and B,, levels for optimal production of neu-
rotransmitters associated with adequate function of the nervous
system. Determining the depression and anxiety levels of cancer
patients and providing supportive psychological treatments are
very important in terms of self-acceptance of the illness, com-
pliance with treatment and increasing the quality of life (9,41).

The relationship between serum vitamin D and B, , values with
BDI and BAI scores after the first and last cure of individuals in
PG was not found statistically significant (p > 0.05). Zhao et al.
found no significant relationship between serum 25(OH)D con-
centrations and the presence of depression in a study they con-
ducted with 3,916 American adults aged 20 years and older (42).
In another study, no significant correlation was found between
serum 25(0H)D concentration and HADS-D (Hospital Anxiety and
Depression Scale, subscale depression) scores of cancer pa-
tients evaluated at three time points during a total 24-month fol-
low-up period. However, it is noteworthy that none of the patients
reached the estimated mean requirements (EAR) of vitamin D
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(10 pg/day or 400 IU) at baseline or prospective phase, and
39.3 % had serum 25(0H)D levels below 75 nmol/I (43). The
results are in line with the current literature. However, contrary to
the findings in this study, some studies also found a significant
negative relationship between vitamin D levels and depression
scores (44,45). Factors such as differences in population groups
(ethnic and other cultural differences), age group, seasonal vari-
ation, methods of detecting depression, and different types of
methods used for serum vitamin D analysis are possible rea-
sons for the emergence of contradictory results in the literature
(45,46). In addition, Nanri et al., in a study they conducted on
seasonal factors, found a relationship between 25(0H)D and de-
pression symptoms in the winter months, but not in the summer
months. It has been suggested that the working season has an
enormous impact on results (47). This study was conducted be-
tween April and December, and it is thought that seasonal varia-
tion may be effective in the relationship between serum vitamin
D levels and depression scores. Notwithstanding depression and
anxiety scores were high, they were not affected by serum vi-
tamin D and vitamin B, levels, suggesting that being a cancer
patient is a risk factor in itself.

In this study, according to linear regression analysis results,
the change in BAI score was significantly associated with the
change in BMI, vitamin B, , level, and PG-SGA score (p < 0.05). It
was determined that with a decrease of one unit in BMI, the BAI
score increased by 1.2 points (3 = 0.311, p = 0.040), and with
a decrease in serum vitamin B,, level, the BAI score increased
by 0.015 points (B = -0.406, p = 0.006). In addition, it was
determined that one-unit increase in the PG-SGA score, which
reflects the nutritional status of cancer patients, caused an in-
crease of 0.809 points in the BAI score (3 = 0.389, p = 0.009).
In cancer, body protein mass decreases and cachexia begins to
appear. Loss of appetite and excessive weight loss can be seen
in cancer cachexia. Similar to this study, while anxiety and de-
pression levels increased during adjuvant chemotherapy in blad-
der cancer patients, BMI was found to be a potential predictor
(48). In addition, in a study evaluating the nutritional status of
99 patients with advanced head and neck cancer with PG-SGA,
poor nutritional status was positively correlated with higher levels
of psychological distress (r = 0.37, p < 0.001) (49). Inadequate
nutritional intake is frequently observed in patients. PG-SGA is a
scale used to evaluate the nutritional status of cancer patients,
taking into account body weight loss, disease, metabolic stress,
and physical examination (50,51).

As stated in the findings of the study, chemotherapy treatment
mediated the development of anxiety in cancer patients by chang-
ing vitamin B, , levels and anthropometric characteristics with its
negative effect on nutritional status. Decreased food intake due
to the side effects of chemotherapy treatment (such as pain, fa-
tigue, difficulty in swallowing, nausea-vomiting, oral mucositis,
diarrhea) may cause a decrease in the mean BMI of patients.
Chemotherapy treatment may pave the way for the development
of depression and anxiety by influencing the levels of vitamin D
and vitamin B,, with its negative effects on physical activity and
eating habits. New research may be conducted to observe the ef-
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fects of nutritional interventions on anxiety and depression levels
in cancer patients receiving chemotherapy treatment.

Cancer patients have a higher risk of developing depression
and anxiety than those with other chronic diseases. However,
this psychological state is often overlooked. It is predicted that
interventions to improve nutritional status, gain adequate and
balanced dietary habits, and preserve muscle mass in cancer
patients will be effective on patients’ depression and anxiety. It
should be ensured that cancer patients treated with chemothera-
py follow a healthy and balanced diet plan that is suitable for their
needs and has adequate vitamin and mineral content.

STRENGTHS

This case-control study evaluates the association of nutritional
status and serum vitamin D and B, levels with depression and
anxiety in adult cancer patients receiving chemotherapy. In the
literature, no definite conclusion has been reached in this area.
For this reason, it is anticipated that this article will contribute to
the discussions on the field. In addition, in this study, patients
diagnosed with cancer were followed up in two periods, after
the first course and the last course of chemotherapy while the
chemotherapy treatment was in progress. The originality of this
article stems from this point.

LIMITATIONS

Since the follow-up of cancer patients participating in the
study during chemotherapy treatment includes a long-time inter-
val, blood findings related to serum vitamin D were examined in
two consecutive seasons (winter and spring).
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NUTRISCORE as a tool to predict greater weight loss and longer hospital stay in cancer
patients

NUTRISCORE como herramienta para predecir mayor pérdida de peso y mayor estancia hospitalaria
en pacientes oncologicos
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Abstract

Introduction: malnutrition in cancer patients is quite common and can cause various types of harm such as reduced tolerance to therapeutic
measures and increased hospital stay. Identification of nutritional risk for these patients may minimize these problems. NUTRISCORE screening
has been associated with Global Subjective Assessment Produced by Patient (ASG-PPP) screening, which is considered as the gold standard
in cancer patients. No study has evaluated its predictive value in relation to weight loss and length of hospital stay in Brazil. Thus, the present
study aims to analyze the NUTRISCORE tool, translated and adapted to the Brazilian population, as a predictor of longer hospital stays, as well
as greater hospital weight loss.

Methods: first, the NUTRISCORE tool was translated and adapted to the Brazilian population and subsequently applied to patients of both sexes,
over 20 years old, admitted to the Cancer Hospital of Pernambuco. The patients were screened and classified as nutritionally “at risk” or “not at
risk”, their weight was measured at the time of admission and time of discharge from the hospital, and they were followed up throughout their
stay to assess their weight loss and length of hospital stay.

Keywords: Results: one hundred and one patients participated in the study, with a higher prevalence of adults and males. The NUTRISCORE showed that
Cancer. Malnutrition patients “at nutritional risk” had a higher risk of greater weight loss (p = 0.001) and longer hospital stay (o = 0.007).

Nutritional screening. Conclusion: NUTRISCORE proved to be a good predictor of longer hospital stay and greater weight loss among hospitalized patients.
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Resumen

Introduccion: la desnutricion en pacientes con cancer es bastante comun y puede causar diversos dafios, como la reduccion de la tolerancia
a las medidas terapéuticas y el aumento de la estancia hospitalaria. Por tanto, es fundamental identificar a los pacientes con riesgo nutricional
para minimizar estos problemas. El tamizaje NUTRISCORE tiene una buena asociacion con el tamizaje Global Subjective Assessment Produced
by Patient (ASG-PPP), que se considera el estandar de oro en pacientes con cancer, y ningtn estudio evalud su valor predictivo en relacion
con la pérdida de peso y la duracién de la estancia hospitalaria en Brasil. Asi, el presente estudio tiene como objetivo analizar la herramienta
NUTRISCORE, traducida y adaptada a la poblacién brasilefia, como predictor de estancias hospitalarias més prolongadas, asi como de mayor
pérdida de peso hospitalario.

Métodos: primero, la herramienta NUTRISCORE fue traducida y adaptada a la poblacion brasilefia y posteriormente aplicada a pacientes de
ambos sexos, mayores de 20 afios, internados en el Hospital del Cancer de Pernambuco. Los pacientes fueron tamizados y clasificados como
nutricionalmente “de riesgo” o “sin riesgo”, se midié su peso al momento del ingreso y el alta del hospital y se les hizo seguimiento durante toda
su estadia para evaluar su pérdida de peso y el tiempo de estancia hospitalaria.

Resultados: participaron en el estudio 101 pacientes, con mayor prevalencia de adultos y de sexo masculino. EI NUTRISCORE mostr6 que los
pacientes “en riesgo nutricional” tenian mayor riesgo de mayor pérdida de peso (p = 0,001) y mayor estancia hospitalaria (o = 0,007).

Conclusién: NUTRISCORE demostrd ser un buen predictor de mayor estancia hospitalaria y mayor pérdida de peso entre los pacientes hos-

Palabras clave:

Cancer. Desnutricion.

Cribado nutricional. pitalizados.

INTRODUCTION

METHODS

Cancer is considered as a term that encompasses more than
100 diseases, which are characterized in common by disordered
cell growth being a major public health problem (1). Its causes
are multifactorial, encompassing cultural, genetic, environmen-
tal, socioeconomic and lifestyle risk factors (alcohol consump-
tion, smoking, unhealthy diet, physical inactivity) (2).

Until the time of diagnosis, approximately 84 % of cancer
patients have unintentional weight loss (3). Among the factors
associated with increased nutritional risk is the lack of early and
effective detection of a patient’s nutritional risk (4), and the re-
sulting complications, such as reduced tolerance to therapeutic
measures, higher risk of mortality and increased hospital stay
and higher associated costs (5,6).

In view of the poor prognosis that malnutrition can cause in
patients diagnosed with cancer, it is extremely important to use
an effective nutritional screening tool. Thus, the nutritional risk of
these patients could be identified as early as possible, in order
to improve their nutritional status and their quality of life through
adequate and early nutritional intervention (7).

The NUTRISCORE nutritional screening tool was recently
developed in Spain. The version used was in the English lan-
guage, as validated in Portuguese language translation (8). This
screening tool evaluates the nutritional risk of a cancer patient
through involuntary weight loss in the previous three months, the
reduction of food intake in the previous seven days, as well as
the identification of the type of neoplasm and the antineoplastic
treatment undergone by these patients (3). Among the advan-
tages of applying the NUTRISCORE are its practicality, ease and
speed of application, in addition to its good correlation with the
patient’s subjective evaluation on the Subjective Global Assess-
ment Produced by the Patient (ASG-PPP), considered as the gold
standard for this group in Brazil (6,7).

To this writing, in Brazil, the NUTRISCORE has not been used
with hospitalized cancer patients, therefore, the present study
aims to analyze the NUTRISCORE tool, translated and adapted
to the Brazilian population, as a predictive screening of longer
hospitalization time as well as weight loss while in hospital.

[Nutr Hosp 2024;41(1):122-129]

This is a prospective longitudinal study, which aimed to an-
alyze the predictive value of NUTRISCORE in relation to greater
weight loss and longer hospitalization of cancer patients. Thus,
it is expected that patients at nutritional risk will have a longer
hospital stay and greater weight loss during hospitalization.

In the first stage, the translation of the NUTRISCORE from the
original version (English) to Portuguese was carried out following
the methodology proposed by Beaton et al. (2000) (9), with adap-
tations, which consisted of six stages: initial translation, synthesis
of translations, back-translation, pre-test and evaluation of the
cultural adaptation process.

The initial translation comprised two translations of the original
tool from English to Portuguese. These were carried out inde-
pendently by two qualified professionals in the linguistic area,
sworn translators, and assisted by an experienced professional in
the thematic area (Nutrition). In the second stage, the profession-
als participating in the first stage reconciled the two translated
versions, thus generating a single document. The back-transla-
tion stage took place with the translation of the document gen-
erated in Portuguese into English, through a translator who was
also sworn, not having access to the original document, avoiding
information bias. The fourth stage gathered, online, all the pro-
fessionals involved in the previous stages to finalize the pre-final
version of the tool, observing the semantic, idiomatic, cultural
and conceptual equivalence between the original version and the
Portuguese version.

A pre-test was carried out to verify the understanding of the
content of the translated tool (observing doubts regarding the
questionnaire). The translated tool was also given to health pro-
fessionals, so that they could read the tool and make sugges-
tions, aiming to improve understanding of the questionnaire. The
last stage, finally, comprised the elaboration of the final version
of the tool, taking into account the questions that had been raised
in the fifth stage.

The second stage of the research was application of the
NUTRISCORE tool to assess whether patients at nutritional risk
would have greater weight loss and longer hospital stays. The
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stage of the research was carried out at the Hospital do Cancer
de Pernambuco (HCP), located in the city of Recife - PE, with
participating patients of both sexes, and over 20 years of age.
Pregnant women, amputee patients, patients with edema, pa-
tients unable to walk, patients with Karnofsky Status (KPS) 10,
in the terminal stage of the disease, transferred to the Intensive
Care Unit (ICU) and with mental disorders (information obtained
from medical records) were excluded from the study. The number
of patients in the study took into account previous studies by the
research group with cancer patients.

In order to associate the nutritional risk according to the NU-
TRISCORE results with the length of hospital stay and the weight
loss of the patients, the nutritional screening of the patient was
initially performed with the NUTRISCORE screening tool; later, the
patients were classified as “at nutritional risk” for those who pre-
sented a score > 5, and “no nutritional risk” for those who scored
< 5. The nutritional screening was carried out within the first
48 hours of the patient’s hospitalization.

The length of hospital stay was stratified into < 7 days and
> 7 days. Weight loss, in turn, was calculated absolutely, in ki-
lograms (kg) and in relative terms (%), here, to identify patients
who had weight loss < 2 % and > 2 % to later be associated with
their NUTRISCORE results.

Absolute weight loss (kg): discharge weight (kg) — admission
weight (kg)

% weight loss = admission weight — discharge weight x 100
admission weight

Data were entered into the Epi-info program, version 6.04, and
statistical analysis was performed using the Statistical Package
for Social Sciences (SPSS) version 28.0 program. Categorical
variables were expressed in absolute values and percentages
(m; %) and quantitative variables in mean and interquartile range.
Fisher’s exact test was performed to compare proportions be-
tween variables, with significance set at p < 0.05.

This research was approved by the Research Ethics Commit-
tee of the Hospital Involving Human Beings of the Hospital do
Cancer de Pernambuco, in accordance with Resolution 466/12
of the National Health Council (Certificate of Presentation of Eth-
ical Appreciation [CAAE]: 40861520.0.0000.5205), and con-
cerns only studies of those patients who met the eligibility criteria
and signed the informed consent form.

RESULTS

The NUTRISCORE tool was independently translated by two
sworn translators. An analysis of the different translations
showed few divergences between them. Despite the differences
seen the two translations, the interpretation of the tool is consid-
ered similar when replacing different terms when this does not
affect the result obtained and, consequently, the usefulness of
the tool, which is quite interesting in clinical practice.

H. R. M. Almeida et al.

In the translation synthesis stage, the translators agreed to an-
alyze which terms would remain in the final version. As this doc-
ument would be used by cancer patients at a later date, the final
choice of terms was based on their frequency as found in other
screening tools. The last stages of the first stage of the research
(the back-translation and the pre-test) did not show any need to
change the terms generated in the previous stages. Figure 1 has
the NUTRISCORE tool in its final version, after its translation and
cultural adaptation.

The second stage of the research included 101 adult (61.4 %)
and elderly (38.6 %) patients, 56 (55.4 %) males and 45 (44.6 %)
females, with an average age of 51.62 + 13.74 years. The prev-
alence of nutritional risk given by NUTRISCORE was 63.3 % in
the studied patients.

Regarding the primary site of the tumor, several types of can-
cer were found. Gastrointestinal (GI) tumors were more frequent
(31.6 %), followed by hematological tumors (22.7 %), gyneco-
logical cancers (18.8 %), breast (14.8 %), genitourinary system
(7.9 %) and head and neck (3.9 %). With regard to the anti-
neoplastic treatment used by the patients, there was a higher
prevalence of chemotherapy alone (64.3 %), followed by che-
motherapy together with radiotherapy (23.7 %). Some patients
not undergoing treatment at the time were included. These had
already finished the therapeutic radio/chemotherapy and were
awaiting oncological surgery (12.8 %). Patients undergoing
treatment with radiotherapy alone were not included.

Tables | and Il show the association between the presence
and absence of nutritional risk identified by the NUTRISCORE tool
and weight loss and length of stay in these cancer patients. As
shown in table |, it is noted that the presence of nutritional risk was
associated with greater in-hospital weight 10ss (loss > 2 %), with
a prevalence ratio of 1.970 (p = 0.001). The same behavior was
seen between the longest hospital stay and patients at nutritional
risk, with a prevalence ratio of 1.591 (p = 0.007), in table Il.

DISCUSSION

The population profile of the present study was very similar to
that of other studies with cancer patients, where a higher prev-
alence of adults and male patients were also present in their
sample (10,11). With respect to age, other authors have reported
that, in Brazil, both the incidence rate and the prevalence rate of
all types of cancer are higher in the elderly population (12).

This is the first study to undergo a translation and cultural ad-
aptation of a diagnostic tool in another language of the NUTRI-
SCORE tool, and subsequently apply it as a predictor of longer
hospital stay and greater weight loss during hospital stay. The
use of this tool is extremely important to enable application of this
nutritional screening with this public. This nutritional screening
tool has been considered as simple, fast, and easy to apply and
to interpret, which corroborates the finding of the first stage in
the present research, where in the translation and cultural adap-
tation, adjustments related to terms that were difficult to interpret
were not necessary or considered to be contradictory (6,7).

[Nutr Hosp 2024;41(1):122-129)]
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NUTRISCORE - English

A. Have you lost weight involuntarily in the last 3 months?
- No 0
— lam not sure 2

If yes, how much weight (in kilograms) have you lost?
- 15 1
- 6-10 2
- 1115 3
- >15 4
Unsure 2

B. Have you been eating poorly in the last week because of a decreased appelite?
- No 0
- Yes 1

Location/Neoplasm Nutritional risk

Score

Head and neck
Upper Gl tract: esophagus, gastric, pancreas, intestines High*
Lymphoma that compromised Gl tract

+2

Lung
Abdominal and pelvis: liver, biliary tract, renal, ovaries, endometrial

Medium

+1

Breast

Central nervous system
Bladder, prostate
Colorectal

Low

Leukemia, other lymphomas
Others

+0

Treatment Yes (+2)

No (+0)

The patient is receiving concomitant chemo-radiotherapy

The patient is receiving hyper fractionated radiation therapy

Hematopoietic stem cell transplantation

Yes (+1)

No (+0)

The patient is receiving chemotherapy

The patient is only receiving radiotherapy

Yes (+0)

No (+0)

Other treatments or only symptomatic treatment

*Please repeat the screening every week for those patients at high risk. Total score.
Score > 5: the patient is at nutritional risk. Please refer to a dietician.

Figure 1.
NUTRISCORE Nutritional Screening Tool translated and adapted for the Brazilian population, 2022.
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NUTRISCORE - Portuguese

A. Vocé perdeu peso involuntariamente nos ultimos 03 meses?

— Néo 0
— Nao sei 2
Se sim, quanto peso (em quilogramas) vocé perdeu?
- 15 1
- 6-10 2
- 1115 3
->15 4
— Njo sei 2

B. Vocé tem se alimentado mal durante a Semana passada por causa de diminuicdode apetite?

— Néo 0
— Sim 1
Localizacao/Neoplasia Risco nutricional Puntaje
(Cabega e pescogo
Trato gastrointestinal superior: eséfago, gastrico,pancreas, intestinais Alto* +2
Linfoma que comprometeu o trato gastrointestinal
Pulméao
Abdominal e pélvis: figado, trato biliar, renal, Médio +1
ovarios, endometrial
Mama )
. ) ) ) . Baixo +0
Sistema nervoso central, Bexiga, prostata Colorretal, Leucemia, outros linfomas, Outras
Tratamento Sim (+2) Nao (+0)
0 paciente esta recebendo a quimiorradioterapia concomitante
0 paciente estad recebendo a radioterapia hiperfracionada
Transplante de células-tronco hematopoiéticas
Sim (+1) Néo (+0)
0 paciente esta recebendo a quimioterapia
0 paciente esta recebendo apenas a radioterapia
Sim (+0) Néo (+0)
Outros tratamentos ou tratamento apenas dos sintomas

a0 nutricionista.

*Favor repetir o rastreamento a cada semana naqueles pacientes de risco. Puntaje total. Puntaje > 5: o paciente corre risco nutricional. Encaminhe

Figure 1 (cont.).
NUTRISCORE Nutritional Screening Tool translated and adapted for the Brazilian population, 2022.
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Table I. Association between nutritional risk by the NUTRISCORE tool and the variable weight
loss in cancer patients, 2022

wariies | PSSl | ey | | ol |
Weight loss during hospitalization
Weight loss > 2 % 54 (72.9 %) 20 (27.1 %) 1.970 1.182-3.284 0.001*
Weight loss < 2 % 10 (37.0 %) 17 (63.0 %) 0.429 0.267-0.689

RP: prevalence ratio; Cl: confidence interval. *p < 0.05.

Table ll. Association between nutritional risk by the NUTRISCORE tool and the variable length
of hospital stay in cancer patients, 2022

arapies | P il | e | PP | cesn |
Length of hospital stay
Length of stay > 7 days 48 (72.7 %) 18 (27.3 %) 1.591 1.077-2.350 0.007*
Hospitalization time < 7 days 16 (45.7 %) 19 (54.3 %) 0.502 0.305-0.826

RP: prevalence ratio; Cl: confidence interval. *p < 0.05.

The NUTRISCORE assessment tool was recently developed in
Spain to assess the nutritional risk of cancer patients. It cor-
relates well with the ASG-PPP, which is considered as the gold
standard for this group in Brazil (6,7). Several authors have al-
ready applied this tool to cancer patients, including comparison
of prevalence of nutritional risk by different screenings, including
NUTRISCORE, in outpatient cancer patients (7); relating to NU-
TRISCORE and ASG-PPP to the survival of patients with gastric
cancer (13); and aiming to evaluate the concordance of NUTRI-
SCORE with Malnutrition Universal Screening Tool (MUST), as
well as to show its predictive value in relation to patient outcome
in a hospital in Spain (14). However, none have observed the
predictive value of NUTRISCORE in relation to weight loss and
length of hospital stay.

The prevalence of nutritional risk identified by NUTRISCORE
in the present study was 63.3 %, corroborating with another
study also carried out in Brazil, when assessing the nutritional
risk of cancer patients by ASG-PPP (rate of 65.1 %) (15), and
also being very similar to the Brazilian Oncological Nutrition Sur-
vey, which identified nutritional risk in approximately 66.4 % of
hospitalized cancer patients (16).

The early and assertive identification of patients who are at
nutritional risk is a key factor in ensuring a satisfactory prognosis
for cancer patients. Through this identification, it is possible to
carry out an adequate nutritional intervention, to prevent risk or
recover their nutritional status, minimizing the deleterious effects
of antineoplastic treatments, in addition to reducing the length of
hospital stay and associated costs (17-19).

Among the factors that are related to a higher nutritional risk
in cancer patients are the metabolic alterations caused by the
tumor itself (causing unintentional weight loss and reduced food
consumption,) in addition to the location of the primary site of

[Nutr Hosp 2024;41(1):122-129]

the tumor and the antineoplastic treatment used by patients
(6,20,21). All these factors are evaluated by NUTRISCORE, which
is very efficient in obtaining a correct/real nutritional risk result,
thus facilitating nutritional intervention and, subsequently, im-
proving the patient’s prognosis.

The analysis of the reduction in food consumption identified
by NUTRISCORE is essential, as this is a variable directly re-
lated to malnutrition. Changes in the gastrointestinal tract that
hinder the consumption, digestion and absorption of nutrients
are the main causes of this reduction, with symptoms such as
diarrhea, nausea and vomiting, changes considered to be quite
common among cancer patients (22,23). These patients may
even have their nutritional status worsened when hospitalized,
due to the high frequency of needing to fast for exams and/or
procedures (10).

In relation to the type of tumor, authors report greater impair-
ment in the nutritional status of patients with tumors located in
the gastrointestinal tract, liver, head and neck and lung (24),
corroborating the NUTRISCORE tool, which classifies these tu-
mors as high or medium risk in relation to nutritional risk. The
highest prevalence of gastrointestinal tract tumors (TGIl) was
also observed in the present study, and researches show that
early nutritional intervention is essential in patients with Gl and
head and neck tumors, since most patients have dysphagia and/
or obstruction of food passage, with these changes being major
aggravating factors in the nutritional status (25,26).

With regard to antineoplastic treatment, the tool considers
chemotherapy associated with radiotherapy, hyperfractionated
radiotherapy, stem cell transplantation, followed by chemother-
apy or radiotherapy alone to represent the greatest risks. As a
large part of the patients in the studied sample were receiving
chemotherapy as a current treatment, and were also affected by
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TGI cancers, this characteristic as recorded in the sample may
have contributed to the high rate of nutritional risk among the
patients studied.

The present study shows the risk of greater weight loss (PR =
1.970; p = 0.001*) and longer hospital stay (PR = 1.591; p =
0.007*) among patients at nutritional risk according to the NU-
TRISCORE tool. It can be seen that this tool proved to be a good
predictor of longer hospital stays and greater weight loss among
the patients studied. This result may be justified by the variables
present in the screening.

A retrospective study conducted in Korea compared the ASG-
PPP with the NUTRISCORE in relation to the outcomes shown
by patients with gastric cancer. They observed that patients with
higher scores in the NUTRISCORE had presented greater weight
loss and lower frequency of meal consumption; in addition, it
was considered that mortality was 3.84 times higher in patients
whose NUTRISCORE score was > 7, compared to those who ob-
tained scores < 4 in their screening (13). A limitation of this study
was its retrospective model, in addition to having the screening
carried out using data obtained from the patients’ medical re-
cords. However, this finding corroborates the present research,
where more negative outcomes were observed in patients with
higher nutritional risk due to NUTRISCORE tool.

Weight loss during hospitalization has multifactorial causes,
such as fasting for procedures and exams, side effects of the
tumor itself and antineoplastic treatment, including nausea,
vomiting, reduced appetite, mouth and throat lesions, diarrhea
and abdominal discomfort (27,28). However, there are hormon-
al changes that occur in the female body, especially in women
undergoing chemotherapy, due to menopause and changes in
the basal metabolic rate that stimulate weight gain by mobilizing
brown adipose tissue (29).

When involuntary, the weight reduction seen in cancer patients
facilitates the onset of cancer cachexia (30) and increases the
difficulty of responding to antineoplastic treatment, in addition to
being a predictor of longer hospital stays and increasing comor-
bidity and mortality rates among these patients (22). This high-
lights the importance of predicting the group of patients who are
at risk of losing weight during their hospitalization and to avoid
the common complications. Studies have also shown that longer
hospital stays lead to greater weight loss among patients, show-
ing that there is a direct correlation between longer prolonged
hospital stay and weight loss (r = 0.470; p < 0.001) (31).

Some limitations were seen in this research, such as candidate
losses during collection, as some patients evolved to the ICU and
others died. In addition to this factor, the research collection took
place in the midst of a COVID-19 pandemic, and many patients
were also contaminated by this disease and had to be excluded
from the research forcing the research to be subsequently inter-
rupted. However, despite all the limitations, important data were
found in relation to the proposed objective.

According to the data obtained in this study, it can be con-
cluded that the NUTRISCORE nutritional screening tool rep-
resents a good association of risk with greater weight loss as
well as with longer hospital stay of cancer patients. Regarding

H. R. M. Almeida et al.

the types of tumors involved, TGI-types were the most frequent.
Chemotherapy was the most used treatment among patients.
Thus, despite all the limitations seen, it was possible to observe
the association between the studied tool and the analyzed out-
comes. The authors suggest further studies using NUTRISCORE
with hospitalized cancer patients, with the aim of later analyz-
ing the possibility of using this instrument with a more wide-
spread base.
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Abstract

Objective: to evaluate leptin levels and its relation to nutritional status in Crohn’s disease (CD).

Methods: the study included 154 CD patients and healthy controls. Leptin level was determined before treatment. Nutrition levels were assessed
using the Nutrition Risk Screening 2002 (NRS-2002) and Patient-Generated Subjective Global Assessment (PG-SGA). Indicators included body
mass index (BMI), mid-arm circumference, the circumference of the upper-arm muscle, triceps skinfold thickness, and circumference of legs.

Results: leptin levels differed between CD patients (1,025 + 874 ng/ml) and controls (18,48 + 1,222 ng/ml). Significant differences were seen

in NRS-2002, PG-SGA scores, BMI and other nutritional indicators. Negative correlations were observed between leptin and NRS-2002, PG-SGA
Keywords: scores, while positive correlations were observed with other nutritional indicators. The receiver operating characteristic (ROC) curve showed
Crohn' disease. Leptin association between leptin and the diagnosis of CD, suggesting leptin concentration below 803.02 ng/ml as a threshold for CD.

Nutrition. Crohn's disease ~~ COnclusion: dysfunctional leptin regulation may relate to poor nutritional status associated with CD. The leptin level is thus an additional tool
activity index. Nutritional for evaluating CD patients, predicting disease activity and clinical response. Leptin may be a potential target for intervention in CD to improve
status. nutritional status.
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TO NUTRITIONAL STATUS

Palabras clave:

Enfermedad de Crohn.

Resumen

Obijetivo: evaluar los niveles de leptina y su relacion con el estado nutricional en la enfermedad de Crohn (EC).

Métodos: se incluyeron 154 pacientes con EC y controles sanos. El nivel de leptina se determiné antes del tratamiento. La situacion nutricional
se evalud mediante el examen de riesgo nutricional 2002 (NRS-2002) y la Valoracion Global Subjetiva Generada por el Paciente (VGS-GP). Los
indicadores incluyen el indice de masa corporal (IMC), la circunferencia media del brazo, la circunferencia del musculo superior del brazo, el
grosor del pliegue cutaneo del triceps y la circunferencia de las piernas.

Resultados: los niveles de leptina difirieron entre los pacientes con EC (1.025 + 874 ng/ml) y los controles (18.48 + 1.222 ng/ml). Se obser-
varon diferencias significativas en NRS-2002, puntajes de VGS-GP, IMC y otros indicadores nutricionales. Se observaron correlaciones negativas
entre leptina y NRS-2002, puntuaciones de VGS-GP, mientras que se observaron correlaciones positivas con otros indicadores nutricionales.
La curva ROC mostré asociacién entre leptina y el diagnéstico de EC, sugiriendo concentraciones de leptina por debajo de 803,02 ng/ml como

Leptina. Nutricion.
indice de actividad de la
enfermedad de Crohn.
Estado nutricional.

umbral para EC.

INTRODUCTION

Crohn’s disease (CD) is an inflammatory bowel disease (IBD),
typified by the presence of chronic inflammation throughout the
gastrointestinal tract. It is reported that the incidence of CD in Asia
has been increasing since 1990. Guangzhou, in mainland China, has
the highest IBD incidence in Asia, followed by Hong Kong (1). Mal-
nutrition is a common challenge in patients with CD, particularly in
those with active disease. Inflammation of the digestive tract leads
to pain, diarrhea, and nausea that, in turn, result in reduced food
consumption, eventually affecting the nutritional status of the patient.
Poor nutritional status is represented by weight loss, fatigue, anemia,
and reduced immunity, amongst other symptoms. It is estimated that
malnutrition occurs in between 20 % and 85 % of IBD patients (2).
Nutritional status is usually evaluated by scales such as the Nutrition
Risk Screening 2002 (NRS-2002) and the Patient-Generated Sub-
jective Global Assessment (PG-SGA), as well as the BMI. A recent
Chinese study using the NRS-2002 reported a 59.5 % incidence
of malnutrition in CD patients (3), while another study using the PG-
SGA estimated that 80.9 % of patients were malnourished (4). In
addition, a systematic review concluded that close to one-third of CD
patients have altered body composition (BC), seen as reductions in
the BMI (5). The American Society of Parenteral and Enteral Nutrition
(ASPEN) has proposed the use of specific parameters, including loss
of weight, muscle mass, and subcutaneous fat, as well as hand-
grip strength, for diagnosing malnutrition (6). As shown by a recent
systematic review, reduced muscle mass occurs in approximately
60 % of IBD patients (7). BC indicators such as reduced BMI and
upper-arm circumference, amongst others, have been verified in CD
patients who were also found to have reduced circumferences of the
leg and mid-arm, as well as reduced mid-arm muscle, all of which
improved significantly after nutritional treatment (8). The presence of
active disease is defined by the Crohn’s disease activity index (CDAV)
and using this measure, 7 % of hospitalized CD patients with high
CDAI were found to have weight loss or malnutrition (9). CD remis-
sion is especially important in adolescents with CD to guarantee nor-
mal growth. Remission can be induced by nutritional treatment (10).

Leptin is a special kind of cytokine that is secreted largely by adi-
pose tissue and regulates food consumption and the maintenance of
energy homeostasis (11). Leptin induces hypothalamic signaling to
reduce appetite and elevate the expenditure of energy; leptin levels
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Conclusion: puede relacionarse la alteracion en la regulacion de la leptina con la peor situacion nutricional en enfermos con EC. La leptina
puede ser un objetivo potencial para la intervencion en EC a fin de mejorar el estado nutricional.

are a reflection of both fat tissue mass and energy sufficiency (12).
Reductions in adipose tissue in CD are reflected in lower levels of
leptin and leptin also mediates the relationship between nutritional
status and immune cell function (13). Both leptin and lipid levels are
lower during malnutrition or fasting (14). It has been reported that
more than 80 % of CD patients are malnourished at the time of
diagnosis, often with inadequate levels of fat tissue, reduced energy
intake, and deficiencies in many nutrients, including protein and fat;
thus, treatment of malnutrition is of major importance in restoring
growth in these patients (15). Several studies have found that blood
cholesterol and triglycerides are lower than normal in CD, possibly
the result of increased inflammation and oxidative stress (16). BMI
was found to improve along with increased fat mass, which explains
the impact of the lack of fat mass on nutrition in patients with CD
(15). Several studies have suggested that leptin levels are reduced
in CD patients and those with higher CDAIs (17-20). It is likely that
TNF-a is the main cytokine involved in intestinal inflammation in CD,
which is related to CDAI. TNF-a has been found to temporarily in-
duce acute release of intracellular leptin pools and to reduce leptin
synthesis during chronic inflammation, especially in patients with
higher CDAIs (19). Studies have also shown that leptin concentra-
tions levels rise in IBD patients after treatment with the anti-TNF-a
drug infliximab (12). Thus, it is possible that circulating leptin levels in
CD may be reduced by the increase in inflammation.

The relationship between leptin and nutritional status and
inflammation suggests that leptin levels may be useful for the
evaluation of disease activity in CD patients. Here, the association
between circulating leptin levels and nutritional status was in-
vestigated, together with its ability to identify CD disease activity
(represented by CDAI) in adults with CD.

METHODS

ETHICS STATEMENT

Permission from the Ethics Committee of the Guangdong
Provincial People’s Hospital was obtained before the study (No.
GDREC2018091H). The clinical trial registration number was
ChiCTR1800015174. The study was conducted according to
the principles of the Declaration of Helsinki and the participants
provided informed written consent.
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PARTICIPANTS

Atotal of 154 volunteers participated in the study: 77 CD patients
and 77 healthy subjects. CD patients had been diagnosed but had
not yet begun treatment. The CD diagnosis was based on standard
clinical, endoscopic, histological, and cross-sectional imaging criteria
(21). Patients were excluded from the study if they were younger
than 18 years, or had one of the following diseases: unclassified
enterocolitis; pregnancy or breastfeeding; alcohol or drug abuse;
previous history of mental and emotional disorders; previous history
of severe and chronic cardiovascular, respiratory, urinary, endocrine,
reproductive, skeletal, muscular, neurological, and other systemic
disorders. Disease activity was assessed by these clinical investi-
gations and was expressed in terms of the CDAI score (22). CDAI
scores over 150 indicated the presence of active CD while lower
scores indicated quiescent CD or remission.

MEASUREMENTS

Anthropometric and BC assessments were performed in the
morning after an 8-12 hours fast, and the same times of assessment
were used for each participant. All assessments were conducted by
the same investigator (SS).

Body weights were taken to the nearest 100 g with an electron-
ic scale; participants were barefoot and wore minimum clothing. A
stadiometer was used to measure height to the closest 0.1 cm, and
BMI was determined as weight (kg)/height? (m). BMI values less than
18.5 kg/m? indicated malnutrition. The circumferences of the mid-
arm and upper-arm muscle were measured with a measuring tape
at the mid-point between the olecranon process and acromion on
the right side. Skinfold thickness measurements were taken at the
same position using Holtain skinfold calipers. Leg measurements
included the circumferences of the thickest part and thinnest part
of the calf, and the calf average measurement was calculated from
three measurements. The NRS-2002 was used to assess nutritional
risk, with scores > 3 indicating nutritional risk (+) (23). Nutritional sta-
tus was determined by PG-SGA, scores > 4 indicating malnutrition.

Blood samples were collected between 07:00 and 08:00 after
overnight fast and before treatment. The blood was collected into a
heparin sodium tube and a normal tube (5 ml each). The anti-coag-
ulated blood was centrifuged and the plasma stored at -80 °C. The
coagulated samples were placed in a 37 °C water bath for 20-30
minutes, followed by centrifugation at 1,580 g for five minutes. Se-
rum triglyceride and cholesterol concentrations were measured on a
7600-210 automatic biochemistry analyzer (HITACHI, Inc., Japan),
using Synchron reagents provided by Leadmanbio (Beijing, China).
Plasma levels of leptin and total ghrelin were determined by ELISA
kits (eBioscience; BMS2039INST, USA, and Millipore, EZGRA-88K,
USA, respectively).

STATISTICAL ANALYSIS

The statistical analysis was performed with SPSS version 22.0
(IBM Corp., Armonk, NY, USA). Normality of distribution was as-
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sessed using the Kolmogorov-Smirnov test. Normally distributed
data were expressed as mean + standard deviation (SD). The
Wilcoxon signed-rank test was used for comparison of repeat-
ed measures and correlations between variables were assessed
with the Spearman’s correlation coefficient. The discriminatory
power of leptin between the groups was examined with receiv-
er operating characteristic (ROC) curves. p-values < 0.05 were
considered as statistically significant.

RESULTS

The anthropometric and biochemical parameters of the study
subjects are listed in table I. BMI values were significantly great-
er in the control group than in the CD, active CD, and quies-
cent CD groups (24,5 + 3.62 kg/m? versus 18,31 + 3.47 kg/
m?, 17,76 + 3.63 kg/m?, 18,9 = 13.17 kg/m?, respectively, p
< 0.05). The NRS-2002 and PG-SGA scores were significantly
higher in the CD, active CD (with the highest scores), and qui-
escent CD groups than in the controls, while leptin levels were
significantly lower in the active CD (985 = 719 ng/ml), quiescent
CD (1,060 = 990 ng/ml), and, particularly, in the CD (1,025 +
874 ng/ml) groups than in the controls (18,48 + 1.222 ng/ml).
The mean concentrations of ghrelin were significantly higher in
the CD (5.04 + 2.46 pg/ml), active CD (5.05 + 2.84 pg/ml),
and quiescent CD (5.02 + 2.07 pg/ml) groups compared with
the controls (2.25 + 1.71 pg/ml). Nutritional status assessed by
circumferences of the mid-arm, upper-arm muscle, lower leg,
and triceps skinfold thickness was significantly reduced in the
CD, active CD, and quiescent CD groups in comparison with the
controls; the difference was especially marked for the active
CD group. Triglyceride levels were significantly reduced in the CD
(1.11 £ 0.47 mM) and active CD (0.92 + 0.32 mM) groups than
in the control group (1.75 + 1.12 mM), while cholesterol levels
were significantly lower in the CD (3.97 + 2.83 mM), active CD
(3.97 = 3.79 mM), and quiescent CD (3.96 + 1.04 mM) groups
than in the controls (5.15 + 1.09 mM).

Correlations of leptin with the different parameters are shown
in table Il. Leptin was negatively correlated with ghrelin in the CD
(r=-0.702, p < 0.05), active CD (r = -0.634, p < 0.05), and
quiescent CD (r = -0.714, p < 0.05) groups, as well as showing
significant positive correlations with BMI in the CD (r = 0.670,
p < 0.05), active CD (r = 0.654, p < 0.05), and quiescent CD
(r=0.653, p< 0.05) groups, while the relationship in the control
group was non-significant (r = 0.320, p > 0.05). Leptin was
also negatively correlated with NRS-2002 scores in the CD group
(r = -0.325, p < 0.05). Indicators representing nutritional sta-
tus (mid-arm circumference, circumference of upper-arm mus-
cle, triceps skinfold thickness, and circumference of the lower
legs) all showed positive correlations with leptin in the CD
group. Triglyceride levels were positively associated with leptin
in the CD (r = 0.435, p < 0.05) and quiescent CD (r = 0.488,
p < 0.05) groups, while cholesterol levels were significantly re-
lated to leptin in the CD (r = 0.306, p < 0.05) and quiescent CD
(r=0.461, p< 0.05) groups.
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ROC curves were used to determine the effectiveness of leptin
levels in assessing CD severity. The area under the curve (AUC)
was found to be 0.77, indicating the leptin is a reliable predictor
of the diagnosis of CD. The optimum cut-off point was found to
be 803 ng/ml, with a sensitivity and specificity equal to 60.0 %
and 88.9 %, respectively (Fig. 1).

Table Il shows the correlation analysis of nutritional indicators
in the CD groups. The NRS-2002 score was positively associated
with the PG-SGA score (r = 0.578, p < 0.001), and both scores
were negatively correlated with nutritional indicators, including
BMI, mid-arm circumference, upper-arm muscle circumference,

triceps skinfold thickness, lower leg circumferences, and tri-
glycerides. BMI and other nutritional indicators showed positive
correlations with each other.

Figure 2 shows the correlations between the CDAI and nutrition-
al indicators. Although BMI did not show a significant correlation
with CDAI (r = -0.093, p = 0.439) (Fig. 2A), both the NRS-2002
and PG-SGA scores had significant positive correlations with CDAI
(r=0.329, p=0.0047; r = 0.370, p = 0.0015) (Fig. 2B and C).
There was a significant negative correlation between the upper-arm
muscle circumference and CDAI (r = -0.241, p = 0.0475) (Fig. 2D)
and between cholesterol and CDAI (r = -0.281, p=0.0195) (Fig. 2E).

Table I. Characteristics of the study subjects

CcD Active CD Quiescent CD Control
n (male/female) 77 (56/21) 37 (26/11) 40(30/10) 77(53/24)
Age (years) 39+11 38+9 40 £ 12 46 + 6
BMI (kg/m?) 18.31 £ 3.47 17.76 + 3.63 18.91 £ 3.17 24.5 + 3.62%1+
NRS-2002 score 329+1.28 3.86 +1.00 272+1.28 0.24 +0.52" 14
PG-SGA score 9.65+4.84 11.24 £ 457 791 +4.53 1.31 £ 3.76%14
Leptin (ng/ml) 1025 + 874 985 + 719 1,060 + 990 1,848 + 1,222 14
Ghrelin (pg/ml) 5.04 +2.46 5,05 +2.84 5,02 £2.07 225 £1.71%14
Mid-arm circumference (cm) 21.99 + 3.95 2117 £ 417 22.91 + 3.48 28.5 + 293"+
Circumference of the upper-arm muscle (cm) 19.21 £ 3.40 18.44 + 3.38 20.07 £ 3.22 24.5 + 2.84* 14
Triceps skinfold thickness (mm) 9.04+7.29 8.98 +5.42 9.11 +8.89 12.1 + 3.06%1+
Left circumference of the lower leg (cm) 30.73+4.19 30.22 + 3.89 31.29 +4.42 34.6 + 2.64*1+
Right circumference of the lower leg (cm) 31.02 + 4.26 30.58 + 3.96 31.49 + 4,52 35.0 £ 2.50"1+
Triglycerides (mM) 111 £ 047 0.92+0.32 115+ 0.52 1.75 £1.12%1+
Cholesterol (mM) 397 +2.83 397 +3.79 3.96 +1.04 515 £ 1.09%1#

Results are expressed as mean + SD. BMI: body mass index; NRS-2002: Nutrition Risk Screening 2002; PG-SGA: Patient-Generated Subjective Global Assessment.

*Compared with CD, p < 0.05. TCompared with active CD, p < 0.05. *Compared with quiescent CD, p < 0.05; SCompared with control, p < 0.05.

Table Il. Correlation of characteristics with leptin among different groups

CD Active CD Quiescent CD Control
Ghrelin (pg/ml) -0.702* -0.634* -0.714* -0.323
BMI (kg/m?) 0.670* 0.654* 0.653* 0.320
NRS-2002 score -0.325* -0.145 -0.396 -0.070
PG-SGA score -0.198 -0.176 -0.201 -0.230
Mid-arm circumference (cm) 0.623" 0.565" 0.668* 0.051
Circumference of the upper-arm muscle (cm) 0.406* 0.350 0.456* -0.097
Triceps skinfold thickness (mm) 0.477* 0.782* 0.255 0.244
Left circumference of the lower leg (cm) 0.357* 0.312 0.402 0.302
Right circumference of the lower leg (cm) 0.380" 0.370 0.353 0.195
Triglycerides (mM) 0.435* 0.316 0.488* 0.297
Cholesterol (mM) 0.306* 0.078 0.461* 0.333

p < 0.05. BMI: body mass index; NRS-2002: nutrition risk screening 2002; PG-SGA: Patient-Generated Subjective Global Assessment.
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The correlations between the CDAI and nutritional indicators. A. Non-significant negative correlation between CDAI and BMI in CD groups; n=77; r = -0.093, p = 0.439.
B. A significant positive correlation was noted between the CDAI and NRS-2002 score in CD patients; n=77;r = 0.329; p= 0.0047. C. A significant positive correlation was
noted between the CDAI and PG-SGA score in CD patients; n=77;r=0.370; p=0.0015. D. A significant negative correlation was noted between CDAI and circumference
of the upper-arm muscle in CD patients; n=77; r = -0.241; p = 0.0475. E. A significant negative correlation was noted between CDAI and cholesterol in CD patients;
n=77;r=-0.281; p=0.0195. CDAI: Crohn’s disease activity index; BMI: body mass index; NRS-2002: Nutrition Risk Screening 2002; PG-SGA: Patient-Generated
Subjective Global Assessment.
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Table lll. Correlation analysis of nutrition indicators in CD groups

BMI NRS-2002 score PG-SGA score
r P r P r P
BMI (kg/m?) 1.000 -0.475* < 0.001 -0.296* 0.012
NRS-2002 score -0.475* < 0.001 1.000 -- 0.578* < 0.001
PG-SGA score -0.296* 012 0.578* < 0.001 1.000 -
Mid-arm circumference (cm) 0.820* < 0.001 -0.433" < 0.001 -0.340* 0.004
Circumference of the upper-arm muscle (cm) 0.664* < 0.001 -0.388* 0.001 -0.294* 0.015
Triceps skinfold thickness (mm) 0.613" < 0.001 -0.175 0.148 -0.187 0.119
Left circumference of the lower leg (cm) 0.773" < 0.001 -0.441* < 0.001 -0.378* 0.001
Right circumference of the lower leg (cm) 0.807* < 0.001 -0.465~ < 0.001 -0.368” 0.002
Triglycerides (mM) 0.368* 0.002 -0.157 0.206 0.018 0.886
Cholesterol (mM) 0.420* < 0.001 -0.400* 0.001 -0.308* 0.012

*n < 0.05. BMI: body mass index; NRS-2002: nutrition risk screening 2002; PG-SGA: Patient-Generated Subjective Global Assessment.

DISCUSSION

Malnutrition frequently occurs in IBD patients and can be
identified by protein-energy malnutrition, changes in body com-
position, and micronutrient deficiencies (2). Studies have shown
that patients with CD gradually become malnourished, which can
prolong the course of the disease and adversely affect its prog-
nosis (24). An NRS-2002 score > 3 indicates nutritional risk (+),
while malnutrition has been defined as a PG-SGA score > 4 and
BMI < 18.5 kg/m? (4). We found that the NRS-2002 and PG-SGA
scores of the CD and active CD groups were both higher than the
standard values. We also found that both scores were correlated
with nutritional indicators and that the BMI and other nutritional
indicators were lower in the CD groups. The results showed that
the nutritional status of the CD groups was significantly reduced
in comparison with the control group; this was especially no-
ticeable in the active CD group, suggesting that patients with
CD were more prone to nutritional risk in the active stage of the
disease. Studies have found that both anthropometric measure-
ments (such as BMI, triceps skinfold thickness, and mid-arm
circumference) and body composition (such as fat mass and
muscle mass) are lower in patients with active CD than in those
in remission, which may be due to increased energy require-
ments resulting from inflammation and lower food intake due to
CD symptoms (25). This indicates that the nutritional status of
active CD patients is worse than that of quiescent CD patients,
which is consistent with our report.

Although BMI has been considered as an easily applied gauge
of nutritional status, this one-off measure may not be especially
useful for assessing lean body mass and nutritional status (26).
In addition, the determination of muscle function in CD patients is
helpful as this is often adversely affected (26,27). We, therefore,
chose to use the mid-arm circumference, the circumference of
the upper-arm muscle, triceps skinfold thickness, and the cir-
cumference of the lower legs for a comprehensive evaluation
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of nutritional status. Lin et al. (8) used a combination of triceps
skinfold thickness, mid-arm circumference, and thigh scan to in-
vestigate trunk and limb body composition in CD patients during
treatments. The results showed that adequate nutrition was as-
sociated with reduced disease activity and significant increases
in body weight, muscle mass, and trunk fat. In terms of limb
composition, the increases in arm fat and leg muscle were found
to become more significant as the nutrition treatment time pro-
gressed. Our study also found that CD patients had a poor nutri-
tional status and that disease activity, specifically, the CDAI, was
correlated with nutritional indicators, suggesting that nutritional
improvements may be beneficial in reducing disease activity.
Leptin is secreted by human adipose tissue and influences
both metabolic activity and inflammation (17). Leptin has been
shown to reduce body fat, suppress appetite, and increase phys-
ical activity in rodents by inhibiting the release of hypothalamic
neuropeptide Y (28,29), thereby controlling body weight. Although
it has been suggested that increased leptin levels cause anorexia
in mice, this appears to run counter to our findings, since most
people with CD regain their appetite when they go into remission
(12). However, many studies have shown that leptin appears to
influence food consumption differently in humans than in mice.
For instance, obese patients may have high leptin levels while
continuing to overeat, possibly because they are less sensitive
or more resistant to leptin (30). Even patients with anorexia ner-
vosa showed very low leptin levels (29), and the present study
demonstrated a significant positive relationship between leptin
and BMI. Importantly, further increases in leptin levels above nor-
mal thresholds did not seem to affect food intake. The fact that
infliximab enhances leptinemia in CD patients without changing
the percentage of fat mass suggests that leptin regulation has
a physiological mechanism independent of fat mass (12). The
study also found that obesity was associated with higher serum
leptin levels. Although the raised leptin levels may have resulted
from several causes, there was a much greater association be-
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tween leptin and body fat than with any other variable tested (30).
Several studies have observed that circulating leptin is reduced
in CD, possibly due to the overactivity of TNF-a (18). Our study
confirmed the reduced leptin concentrations in CD patients. The
serum leptin concentration is a reflection of the amount of body
fat, and there is a positive and strong correlation between them,
which may be related to the induction of the ob gene (30). In CD
patients, as we found, serum leptin, BMI (it has been reported
that BMI is significantly correlated with the body fat percentage
in Asians [31]), cholesterol, and triglyceride levels were reduced
in comparison with the controls, with leptin being significantly
positively correlated with all these factors, which supports the
hypothesis that fat cells secrete leptin. Leptin is mainly related
to fat content and nutritional status in CD patients, with reduced
dominance of its appetite-inhibiting action, but more studies are
needed to explain the mechanism.

The results of the correlation analysis suggested that leptin
was positively correlated with BMI, other nutrition-related indi-
cators (including the triceps skinfold thickness and calf circum-
ference), and blood lipids. The NRS-2002 and PG-SGA scores
were negatively correlated with leptin. In addition, the higher the
nutritional status of the subject, the higher the level of serum
leptin (32). In protein-energy malnutrition (PEM) patients, leptin
levels were found to be lower in patients with low fat storage,
regardless of age or state of weakness, and leptin levels were
positively correlated with triceps skinfold thickness (33). These
results indicate that leptin levels may be related to the nutritional
status of CD patients.

Trejo-Vazquez et al. (34) found a significant positive associ-
ation between leptin and CDAI. Low serum leptin levels were
found to be linked with increased risk of CD disease activity,
suggesting that the leptin concentration may represent an at-
tractive marker for determining CD risk, and suggesting that low
leptin levels may be the consequence of elevated inflammation.
Other clinical studies have demonstrated a correlation between
the CDAI and serum leptin, suggesting that weight control and
dietary habits may be new targets for improving CD treatment
(35). Studies have found that leptin and adiponectin levels in
active CD patients are often lower than in those with quiescent
CD, consistent with our findings, possibly due to lower lipid
levels and worse nutritional status in active CD. We found that
the leptin level was significantly correlated with the CDAI, sug-
gesting that the serum leptin level may serve as an alternative
inflammatory marker in patients with CD (17). However, Perac-
chi et al. (36) showed that circulating ghrelin was higher in IBD
patients with active disease in comparison with controls and
patients in remission. Circulating ghrelin responds quickly to
food intake and decreases as the amount of fat increases (37),
which is consistent with our results. Leptin also affects energy
expenditure (38). Ghrelin stimulates food intake and leptin in-
duces satiety (39,40). Therefore, leptin may be considered as a
ghrelin antagonist (39). Similarly, our study showed that treated
quiescent CD patients had higher blood leptin concentrations,
closer to the control group, than active CD patients, which was
particularly evident in CD subjects.
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ROC curves were used to investigate the discriminatory power
of leptin concentration between the CD and control groups. It
was found that the AUC was over 0.77 (Fig. 1), with the AUC
together with its 95 % Cl being 0.77 (0.67-0.88). The Youden
cut-off index for the ROC curve (Fig. 1) corresponded to the total
leptin median concentration of 803 ng/ml. The cut-off value was
803.02, with sensitivity = 60.0 % and specificity = 88.9 %. This
cut-off value, due to its high specificity, shows that leptin is a
good indicator for the diagnosis of CD. Sensitivity can detect a
decrease to a certain extent, indicating the usefulness of this
value as a cut-off for subsequent analyses between leptin and
CD. This showed a strong association, with an odds ratio (OR),
together with its 95 % Cl, of 0.77 (0.67-0.88). These findings
indicate that patients with leptin concentrations under 803 ng/ml
may be candidates for the development of CD.

Interventions involving both enteral and parenteral nutrition
have been shown to be effective in treating CD, reducing the
CDAI scores, and alleviating disease progression (40). Some
studies suggest that CD can be controlled by enteral nutrition,
and the CDAIs of patients receiving nutritional therapy have been
found to be significantly reduced, with scores < 150 points after
treatment (9). This confirms the association between the CDAI
and nutritional indicators as shown in figure 2, in which BMI and
other nutritional indicators are negatively correlated with the
CDAI, while the NRS-2002 and PG-SGA scores were positively
correlated with the CDAI. Clinical trials have established the ef-
fectiveness of nutritional therapy in supporting CD and reducing
disease activity (24). All these findings suggest that nutrition is
inseparable from the CDAI and that poor nutrition will affect dis-
ease activity, resulting in a poor prognosis. Therefore, improving
the nutritional status and thus promoting leptin regulation is crit-
ical in improving the prognosis of CD patients.

Our study has some limitations. We conducted a comprehen-
sive systematic review of the published literature on CD activity
index and leptin, but we chose not to do a meta-analysis due
to the differences among the studies. Due to human and finan-
cial constraints, we may only select qualified groups within our
ability, instead of including all regional groups and races. The
results may vary depending on the population or race in different
regions.

Thus, as leptin was found to be correlated with many nutri-
tional indicators, abnormal leptin regulation may be related to
malnutrition in CD patients. Leptin secretion is, therefore, a po-
tential interventional target to improve both nutritional status and
disease progression in CD patients.

CONCLUSIONS

Here, a significant relationship between circulating leptin lev-
els and nutritional status in patients with CD was demonstrated.
We conclude that disease activity is associated with both serum
leptin concentrations and nutritional status, while leptin concen-
trations are related to nutritional status. Measurement of leptin
levels is thus a useful additional tool in the evaluation of CD pa-
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tients to predict both their disease activity and clinical response.
Patients with leptin concentrations lower than 803 ng/ml are
more likely to develop CD. These findings suggest the potential
usefulness of leptin as an interventional target to improve nutri-
tional status, thus reducing disease activity and improving the
clinical outcome. The pathogenesis of CD is complex, as are the
actions of hormones associated with appetite, and further studies
are needed to elucidate its underlying mechanisms.
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The CONUT score predicts the length of hospital stay and the risk of long COVID
La puntuacion CONUT predice la duracion de la estancia hospitalaria y el riesgo de COVID
persistente
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Abstract

Objective: the Controlling Nutritional Status (CONUT) score is an objective tool widely used to assess nutritional status of patients. We aimed to
investigate the value of CONUT score on predicting length of hospital stay (LOS) and the risk of long COVID in patients with COVID-19.

Methods: a total of 151 patients with COVID-19 were enrolled for analysis. Patients were followed up for two years from three months after the
onset of SARS-CoV-2 infection. CONUT score was calculated on admission. The correlation between CONUT score and LOS were assessed by
Spearman’s rank correlation coefficient and multivariate linear analysis. The association between different CONUT grade and long COVID was
evaluated by Kaplan-Meier survival curves with log-rank test and Cox proportional hazard models.

Keywords: Results: Spearman’s rank correlation coefficient showed that CONUT scores were positively correlated with LOS (r = 0.469, p < 0.001). Multivari-
COVID-19. Nutritional ate linear analysis showed that CONUT score is the only independent determinant of LOS (B 2.055, 95 % Cl: 1.067-3.043, p < 0.001). A total of 53
status. CONUT score. (35.10 %) patients with long COVID were identified. Kaplan-Meier cumulative survival curves and Cox proportional hazards analyses showed that

Length of hospital. Long the incidence of long COVID in patients with a higher CONUT score was significantly higher than in patients with lower CONUT score (p < 0.001).

coviD. Conclusions: higher CONUT score predicts longer LOS and the risk of long COVID in patients with COVID-19. The CONUT score might be useful
for risk stratification in COVID-19 patients and help to develop new nutritional treatment strategies for long COVID.
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Resumen

Objetivo: la escala de valoracion del estado nutricional CONUT es una herramienta objetiva ampliamente utilizada para evaluar el estado nutricional
de los pacientes. Nuestro objetivo fue investigar el valor de la puntuacion CONUT para predecir la duracion de la estancia hospitalaria (LOS) y el
riesgo de COVID persistente en pacientes con COVID-19.

Métodos: se inscribieron para el andlisis un total de 151 pacientes con COVID-19. Los pacientes se sometieron a un seguimiento de dos afos
a partir de los tres meses posteriores al inicio de la infeccion por SARS-CoV-2. La puntuacién CONUT se calculd al ingreso. La correlacion entre
la puntuacion CONUT y la LOS se evalu6 mediante el coeficiente de correlacion de rangos de Spearman y el andlisis lineal multivariante. La
asociacion entre diferentes grados CONUT y COVID persistente se evalud mediante curvas de supervivencia de Kaplan-Meier con prueba de
rango logaritmico y modelos de riesgo proporcional de Cox.

Resultados: el coeficiente de correlacion de rango de Spearman mostrd que las puntuaciones CONUT se correlacionaron positivamente con LOS
(r=0,469, p<0,001). El andlisis lineal multivariante mostrd que la puntuacion CONUT es el tnico determinante independiente de LOS (B 2,055,
IC 95 %: 1,067-3,043, p < 0,001). Se identificaron un total de 53 (35,10 %) pacientes con COVID persistente. Las curvas de supervivencia
acumulada de Kaplan-Meier y los andlisis de riesgos proporcionales de Cox mostraron que la incidencia de COVID persistente en pacientes con
una puntuacion CONUT mas alta fue significativamente mayor que en pacientes con una puntuacion CONUT mas baja (p < 0,001).

Conclusiones: una puntuacion CONUT mas alta predice una LOS mas larga y el riesgo de COVID persistente en pacientes con COVID-19. La
puntuacion CONUT podria ser (til para la estratificacion de riesgo en pacientes con COVID-19 y ayudar a desarrollar nuevas estrategias de

persistente. tratamiento nutricional para COVID persistente.

INTRODUCTION

Coronavirus disease 2019 (COVID-19) is an emerging respi-
ratory disease that is caused by a novel coronavirus (first: 2019-
nCov, then: SARS-CoV-2) and was first detected at the end of
2019 in Wuhan, China (1). The spread of COVID-19 has reached
pandemic proportions and then became a global health emer-
gency. Considering an increasing risk of overwhelming health-
care infrastructures, it is of great importance to identify reliable
demographic, clinical and laboratory indicators which are needed
to evaluate the length of hospital stay (LOS) of the disease, thus
enabling stratified management of patients and optimize alloca-
tion of limited medical resources.

As the global COVID-19 pandemic has progressed, the num-
ber of patients with long-term persistent multiorgan symptoms
and complications beyond the initial period of acute infection and
illness is noteworthy (2-4). This group of symptoms was called
“long COVID” by the World Health Organization (WHO) (2-4). Re-
ports of the prevalence of long COVID range from 6.2 % to 87 %
of COVID-19 survivors (1,5). Detailed risk factor evaluation is es-
sential for the characterization of this syndrome.

Malnutrition has been recognized as an independent risk factor
of a long LOS, high hospital costs, high rate of hospital readmis-
sion and adverse clinical events in patients with various disease
spectrums (6-8). Appropriate nutrition is an essential component
of intensive care management of patients with COVID-19 (9).
Several studies have demonstrated that nutritional status was
associated with disease severity and prognosis in patients with
COVID-19 (10-16). However, few studies have focused on the
predicted value of nutritional parameters on LOS and especially
on the risk of long COVID in these patients.

Nutritional assessment in COVID-19 patients should be practi-
cal, noninvasive, and easy to perform. The Controlling Nutritional
Status (CONUT) score is an efficient nutritional assessment tool
which is calculated from three peripheral blood parameters: se-
rum albumin level, peripheral lymphocyte count, and total cho-
lesterol concentration (17). Compared with other comprehensive
nutritional cores, the CONUT score helps evaluate not only pro-
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tein reserves and calorie depletion but also immune defenses,
which is clinically meaningful for patients with COVID-19. There-
fore, the primary goal of this study was to elucidate the value of
CONUT score on predicting LOS and the risk of long COVID in
patients with COVID-19 in Wuhan.

MATERIAL AND METHODS

STUDY POPULATION

We retrospectively reviewed and analyzed 162 patients di-
agnosed with laboratory-confirmed COVID-19 and admitted to
two designated isolation medical centers (Tumor Center of the
Union Hospital Affiliated to Tongji Medical College and Eastern
Courtyard of Renmin Hospital Affiliated to Wuhan University) from
February 15, 2020 to March 31, 2020. Clinical outcomes were
followed up to June 30, 2022. The protocol was approved by
the Research Ethics Committee of the Fujian Medical University
Union Hospital (project identification code 2020KY208).

COVID-19 was diagnosed according to the Guidelines for the
Diagnosis and Treatment of Novel Coronavirus (2019-nCoV) Infec-
tion published by the National Health Commission on February 4,
2020 (1). Severe cases were defined as either: respiratory rate
> 30/min, or oxygen saturation < 93 %, or Pa0,/FiO, ratio
< 300 mmHg (18). Patients cured were discharged when respi-
ratory symptoms improved significantly with no fever for at least
three days, obvious absorption of inflammation in pulmonary im-
aging, and SARS-CoV-2 nucleic acid was negative for negative
results for at least two consecutive tests (48 hours interval at least).

Exclusion criteria were as follows: six patients who died during
their hospitalization (two patients died of massive cerebral hem-
orrhage, one patient died of unidentified hypertonic dehydration
within 24 hours of admission, and three patients died of multisys-
tem organ failure in Intensive Care Unit); one patient who lacked
a serum albumin, peripheral lymphocyte count or total cholester-
ol measure; and four patients who were lost to follow-up. At last,
a total of 151 patients were selected for final analysis.



140

EVALUATION OF CONUT SCORE

Baseline CONUT score was calculated from serum albumin
levels, total cholesterol levels and total lymphocyte counts, which
were measured on admission: serumalbumin > 3.5 g/dl= 0 points,
3.0-3.4 g/ dl = 2 points, 2.5-2.9 g/dl = 4 points and < 2.5 g/dI =
6 points; total cholesterol > 180 mg/dl = 0 points, 140-179 mg/dl
= 1 point, 100-139 mg/dl = 2 points and < 100 mg/dl =
3 points; and total lymphocyte count > 1,600/ml = O points,
1,200-1,599/ml = 1 point, 800-1,199/ml = 2 points and <
800/ml = 3 points (18). CONUT scores range from 0 to 12. An
individual with higher scores indicates worse nutritional status.
Patients in the present study were also divided into three groups
based on their CONUT score: low-CONUT (0-1, n=50), mild-CO-
NUT (2-4, n = 75), high-CONUT (> 5, n = 26).

DEFINITION OF LONG COVID

The long COVID was defined as “the continuation or develop-
ment of new symptoms three months after the initial COVID-19
infection, with these symptoms lasting for at least two months
with no other alternative diagnosis” by the WHO (3). The com-
mon symptoms defined as long COVID in this study include fa-
tigue, dyspnea, insomnia, concentration or memory deficit, mood
changes, chest and joint pains, palpitations, myalgia, smell and
taste dysfunctions, cough, headache, rash or hair loss, persistent
abdominal pain, and diarrhea (3).

DATA COLLECTION

We extracted demographic characteristics, clinical symptoms
and signs, laboratory findings and medications from electronic
medical records during hospitalization. Included patients were
followed up for two years from three months after the onset of
SARS-CoV-2 infection. Telephone interviews were conducted by
uniformly trained investigators to complete the questionnaires to
collect data on the long COVID symptoms.

STATISTICAL ANALYSES

Data normality was analyzed using the Kolmogorov-Smirnov
test. Normally distributed continuous variables were presented
as mean + SD, and continuous variables with a skewed distri-
bution were expressed as median and interquartile range (25"
to 75" percentile). Categorical and ordinal variables were pre-
sented as numbers and percentages. Comparison among the
groups was performed using one-way analysis of variance test,
Kruskal-Wallis test or Chi-squared test as indicated. Spearman’s
rank correlation coefficient and multivariate linear analysis was
employed to assess the correlation between the variables and
LOS. The association between different CONUT grade and long
COVID was evaluated by Kaplan-Meier survival curves with log-
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rank test and Cox proportional hazard models after adjustment
for potential confounding covariates. p values less than 0.05
(two-tailed) was considered as statistical significance. All data
were analyzed using SPSS 22.0 for windows (SPSS Inc., Chica-
go, lllinois, United States).

RESULTS

BASELINE CHARACTERISTICS AND
INTERGROUP COMPARISONS

Baseline characteristics stratified by CONUT score categories
were shown in table |. The median (range) CONUT score was
2 (1-4) points. The high-CONUT group had significantly lower
albumin, lymphocyte (LY), total cholesterol (TC), hemoglobin (Hb),
low density lipoprotein cholesterol (LDL-c), and high density lipo-
protein cholesterol (HDL-c) levels, and significantly higher fasting
blood glucose (FBG), creatinine (Cre), brain natriuretic peptide
(BNP), C-reactive protein (CRP) and high-sensitivity cardiac tro-
ponin | (hs-cTnl) levels than the low-CONUT group. The overall
LOS was significantly longer in the high-CONUT group than in the
low-CONUT group (Table I). Similar differences were observed
between the mild-CONUT and low-CONUT group (Table I). Of the
151 patients, 111 (74 %) were severe cases. Severe cases were
more prevalent in the high-CONUT and mild-CONUT group.

SPEARMAN’S CORRELATION ANALYSIS

Spearman’s correlation analysis was explored to assess the
correlation between variables and LOS. The results showed that
CONUT scores were positively correlated with LOS (Table Il). Be-
sides, albumin, LY, Hb, HDL-c, BNP, CRP and hs-cTnl levels were
also significantly correlated with LOS.

MULTIVARIATE LINEAR REGRESSION
ANALYSIS

Multivariate linear regression analysis was performed to de-
termine the independent parameters correlated with LOS. The
result showed that CONUT score is the only independent deter-
minant of LOS (Table Ill).

SURVIVAL ANALYSES

In total, 53 (35.10 %) patients with long COVID were identi-
fied during the two-year follow-up, and most cases (83.02 %)
occurred in 4-10 months after the onset of COVID-19 infection.
Cumulative incidence of long COVID categorized by CONUT
grade was shown in figure 1. The cumulative incidence of long
COVID was 14 % in the low-CONUT group compared to 38.67 %
and 65.38 % in the mild-CONUT and high-CONUT group. Ka-
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plan-Meier cumulative survival curves showed significant differ-
ences in the incidence of long COVID among patients with differ-
ent CONUT group (Log-rank p < 0.01) (Fig. 1). Cox proportional
hazards models were applied to evaluate the risk of long COVID
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according to CONUT grade. As shown in table IV, both crude and
adjusted models showed significantly increased risk for develop-
ment of long COVID in the high-CONUT group compared with that
in the mild-CONUT and low-CONUT group.

Table I. Baseline characteristics and intergroup comparisons

CONUT score

Variables Total (n =151) | Low-CONUT (n = 50) | Mild-CONUT (n = 75) ng(:-fgg;UT
Age (year) 59.91 + 11.34 59.48 + 9.81 58.31 = 11.84 65.35 = 11.36'
Male, 11 (%) 73 48.34) 21 (42.00) 37 (49.33) 15 (57.69)
Severe case, 11 (%) 111 (74.00) 29 (58.00) 58 (77.33)° 24 (92.31)"
Albumin (o/) 37.76 + 4.92 4044 + 2.80 38.23  4.43" 31,24+ 3581
LY (<10°) 142 (1.09-1.68) 175 (1.56-2.17) 131 (1101 54" 0.67 (0.64-1.04)""
TC (mmol) 427 +1.00 5.06 + 0.83 393+ 071" 374+115%
CONUT score 2 (1-4) 1(0-1) 3 (2-4)° 6 (5-8)
Hb (o/) 12093 = 19.79 126.87 + 14.07 121,56 = 21 51 108.35 = 18.381
FBG (mmol/) 6.15+ 193 5.72 £ 120 6.06 = 1.64 723 +316%
LDL-c (mmo/) 2.20 + 0,59 261+ 055 2.03 = 044 191 + 0641
HDL-c (mmol/) 130 = 0.41 151 + 039 124 039" 1.05 = 0.30°
Cre (umol) 79.22 + 30.03 7344 +13.90 7810 = 20.88 93.53 = 58.81°1
BNP (ng/) 18.15 (10.00-43.05) 10,00 (10.00-24.18) 19.30 (10.00-36.75° | 57.10 (1810-129.60)"
CRP (mg/) 4.55 (3.14-25.40) 3.14 (3.14-5.09) 5.80 (3.14-31.00)" 29.30 (4.86-104.60)"1
hs-cTnl (ug/) 2.40 (1.40-5.83) 2.00 (1.25-3.30) 2.00 (1.25-4.25) 6.10 (3.40-26.70)"
Hypertension, 7 (%) 47 (3113) 14 (28.00) 22 (29.33) 11 42.31)
Diabetes, 1 (%) 25 (16.56) 5 (10.00) 12 (16.00) 8 (30.77)
Smoking, 1 (%) 25 (16.56) 8 (16.00) 14 (18.67) 3(11.53)
LOS (day) 2378+ 7.43 19.90  5.92 23.71 = 6.37° 3146 = 713"

All values are presented as mean + SD, median value (interquartile range) or n (%). CONUT: Controlling Nutritional Status; LY: lymphocyte; TC: total cholesterol; Hb:

hemoglobin; FBG: fasting blood glucose; LDL-c: low density lipoprotein cholesterol; HDL-c: high density lipoprotein cholesterol; Cre: creatinine; BNP: N-terminal pro-
brain natriuretic peptide; CRP: C-reactive protein; hs-cTnl: high-sensitivity cardiac troponin I; LOS: length of hospital stay. *p < 0.05 compared to low-CONUT group;
o < 0.05 compared to mild-CONUT group.

Table Il. Spearman’s rank correlation coefficient between variables and LOS

Variables Correlation coefficient p value

Age (year) 0.184 0.024
Albumin (g/1) -0.390 < 0.001
LY (x10%) -0.473 < 0.001
TC (mmol/l) -0.134 0.10

CONUT score 0.469 < 0.001
Hb (g/l) -0.300 < 0.001
FBG (mmol/l) 0.050 0.543
LDL-c (mmol/l) -0.118 0.150
HDL-c (mmol/l) -0.233 0.004
Cre (umol/l) -0.083 0.311

BNP (ng/l) 0.334 < 0.001
CRP (mg/)) 0.225 0.006
hs-cTnl (ug/l) 0.263 0.001

CONUT: Controlling Nutritional Status; LY: lymphocyte; TC: total cholesterol; Hb: hemoglobin; FBG: fasting blood glucose; LDL-c: low density lipoprotein cholesterol;
HDL-c: high density lipoprotein cholesterol; Cre: creatinine; BNP: N-terminal pro-brain natriuretic peptide; CRP: C-reactive protein; hs-cTnl: high-sensitivity cardiac
troponin I; LOS: length of hospital stay.
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Table Ill. Multivariate linear regression analysis for the determinants of LOS

Variables B 95 % ClI p value
Age (year) 0.056 -0.054-0.166 0.316
Albumin (g/1) -0.043 -0.420-0.333 0.820
LY (x10%) -0.279 -0.940-0.382 0.405
TC (mmol/l) 1.501 -1.855-4.856 0.378
CONUT score 2.055 1.067-3.043 < 0.001
Hb (g/1) 0.006 -0.058-0.069 0.862
FBG (mmol/l) -0.187 -0.812-0.438 0.554
LDL-c (mmaol/l) -0.769 -6.031-4.492 0.773
HDL-c (mmol/l) -1.135 -4.633-2.362 0.522
Cre (umol/l) -0.053 -0.115-0.009 0.092
BNP (ng/l) 0.007 -0.013-0.028 0.475
CRP (mg/l) -0.011 -0.061-0.038 0.649
hs-cTnl (ug/l) 0.017 -0.080-0.115 0.727

Cl: confidence interval; CONUT: Controlling Nutritional Status, LY: lymphocyte; TC: total cholesterol; Hb: hemoglobin, FBG: fasting blood glucose, LDL-c: low density
lipoprotein cholesterol; HDL-c: high density lipoprotein cholesterol; Cre: creatinine; BNP: N-terminal pro-brain natriuretic peptide; CRP: C-reactive protein; hs-cTnl:
high-sensitivity cardiac troponin I; LOS: length of hospital stay.
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Figure 1. The cumulative incidence of long COVID is depicted based on the
CONUT grade.

Table IV. HRs and 95 % CI for long COVID according to CONUT grade in Cox proportional

hazards models

. HR (95 % CI) by CONUT grade
Variables = = p value
Lower Mild High
Model 1 1.0 (reference) 3.279 (1.436-7.491) 7.189 (2.963-17.447) < 0.001
Model 2 1.0 (reference) 3.452 (1.509-7.894) 7.301 (2.980-17.889) < 0.001
Model 3 1.0 (reference) 3.472 (1.506-8.006) 7.405 (2.895-18.941) < 0.001
Model 4 1.0 (reference) 3.055 (1.300-7.178) 7.444 (2.559-21.651) < 0.001

Model 1: non-adjusted model. Model 2: adjusted for age and sex. Model 3: further adjusted for severe case. Model 4: further adjusted for cardiac biomarkers including
BNF, CRP, and hs-cTnl. Cl: confidence interval; CONUT: Controlling Nutritional Status; HR: hazard ratio; BNP: N-terminal pro-brain natriuretic peptide; CRP: C-reactive
protein; hs-cTnl: high-sensitivity cardiac troponin I.
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DISCUSSION

In this pilot study of COVID-19 patients, the value of CONUT
score for predicting hospital stay length and the risk of long
COVID based on the review of the electronic medical record and
follow-up were assessed. It was revealed that higher CONUT
score is an independent predictor of prolonged hospital stay and
the development of long COVID in patients with COVID-19. These
findings underscore the importance of a rapid evaluation tool to
determine the nutritional status of patients with COVID-19 and
identify the need for more aggressive management through hos-
pitalization or intensive care in those with malnutrition.

Clinical studies have found that the incidence of malnutrition is
high in patients with COVID-19, especially in elderly patients (19).
The CONUT score was an objective screening tool for identifying
undernutrition in a hospital population (17). In the present study,
we found 67 % of patients with COVID-19 were at CONUT score
> 2 and 17 % were at CONUT score > 5. This result may be
partly attributed to the fact that components that made up CO-
NUT score were consumed by the acute inflammatory response
to SARS-CoV-2 infection. Besides, SARS-CoV-2 can attack the
mucosal epithelium and cause gastrointestinal symptoms, which
will further impair the nutritional status of the patients (20). This
result was consistent with previous studies and revealed that pa-
tients with COVID-19 were at risk of undernutrition.

Although the nutritional status of the host has not been con-
sidered as a conventional risk factor to the disease progression
of viral infectious diseases, the immune response has often been
shown to be weakened by inadequate nutrition in many viral pan-
demics (20,21). The LOS is an important parameter to reflect
the clinical outcome of COVID-19. Most importantly, shortening
the time of hospitalization plays a critical role on timely supply
of medical resources for COVID-19 patients considering the
enormous burden placed by COVID-19 pandemic. In the pres-
ent study, a significant positive correlation was found between
CONUT scores and LOS. This correlation was still significant af-
ter adjusting for potential confounders in multivariate linear re-
gression model. This result may be attributed to the reason that
CONUT score provides information about both energy stores and
the severity of inflammation in the body, which is associated with
LOS (22). This finding is in accordance with a previous study by
Bengelloun et al. and strengthens the potential role of CONUT
score for identifying those at high-risk of prolonged hospital stay
in patients with COVID-19 (13).

Reports of long COVID are rising but little is known about prev-
alence, risk factors or whether it is possible to predict a protract-
ed course early in the disease. Here we examined symptoms
27 months after an acute SARS-CoV-2 infection, and demon-
strated that 35.1 % of hospitalized patients were still troubled
with at least one long COVID symptom after three months after
discharge. This result is in accordance with a previous study by
Huang et al. in a Wuhan cohort (23). Another key finding of the
present study was that CONUT score predicts the risk of devel-
oping long COVID in the future. Kaplan-Meier survival curves,
based on the CONUT grade, showed early and persistent separa-
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tion during two-year follow-up. Cox proportional hazards analysis
confirmed the results observed in Kaplan-Meier survival curves
after adjustment for potential confounding factors. The associ-
ation of patient symptoms along with blood markers of protein
disarrangement and inflammation suggests ongoing alterations
in the metabolism and inflammatory state which maintains a
vicious circle implicated in the persistence of long COVID. This
result highlighted the clinical importance of CONUT score for pre-
dicting the risk of long COVID in patients with COVID-19.

The limitations of this study should be considered when inter-
preting our results. First, the retrospective design with a relatively
small sample size does not allow the establishment of clear cau-
sality and the results are prone to selection bias. These findings
will require further replication, validation, and qualification in
large, longitudinal population cohorts. Second, these raw data
may just reflect local conditions and are unadjusted for other risk
factors such as lifestyle habits and physical activity, which might
significantly affect the nutritional conditions of patients.

In conclusion, higher CONUT score predicts longer LOS and
the risk of long COVID in patients with COVID-19. If these findings
can be substantiated in larger studies, the CONUT score might
be useful for risk stratification in COVID-19 patients and help to
develop new nutritional treatment strategies for long COVID.
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Evaluation of sarcopenia and bioimpedance parameters related to muscle strength
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Resumen

Introduccion: la sarcopenia se caracteriza por la pérdida de masa y funcién muscular. Los trastornos de la columna vertebral son un factor de
riesgo del deterioro muscular. A su vez, la sarcopenia se asocia a resultados adversos en el postoperatorio de cirugia espinal.

Obijetivos: evaluar sarcopenia y la relacion de la fuerza muscular con parametros de la bioimpedancia en la consulta preoperatoria.

Material y métodos: estudio observacional transversal. Se midieron fuerza muscular (dinamometria) y composicion corporal (bioimpedancia
por espectroscopia) en el marco de la evaluacion funcional del estado nutricional. Sarcopenia se definio segun el Grupo de Trabajo Europeo
sobre Sarcopenia en Personas Mayores (EGWSOP2) y dinapenia/miopenia, en caso de baja fuerza o muscularidad aislada. La relacion entre los
valores de la dinamometria y las variables de la bioimpedancia se resumid con el coeficiente de Spearman.

Resultados: se incluyeron 22 pacientes. La mediana (RIQ) de edad fue de 60 (43-65) afios y el 72 %, de sexo femenino. El diagndstico y el
procedimiento quirdrgico mas frecuentes fueron espondilolistesis (45 %) y fijacion posterior (50 %). El indice de masa corporal (IMC) promedio fue

Palabras clave: de 28,3 (= 4,59) kg/m?. La presencia de sarcopenia, dinapenia y miopenia fue del 18,2 %, 13,6 %y 22,7 %, respectivamente. La dinamometria
) se correlacion6 con el indice de tejido magro: 0,61 (p 0,002); masa celular corporal: 0,68 (p 0,000); musculo esquelético apendicular: 0,49 (p

ﬁﬁggﬁ;‘;'m:ﬁjj 0,021); angulo de fase: 0,46 (p 0,031); e indice de resistencia 200/5 kHz: -0,47 (p 0,028).

esqueléti(l;o, Cirugia Conclusion: la fuerza muscular se correlaciona con los parametros de la bioimpedancia. La sarcopenia, dinapenia y miopenia es frecuente y

espinal. Prehabilitacion. objetivable en la consulta preoperatoria de cirugia espinal.
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Abstract

Introduction: sarcopenia is characterized by loss of muscle mass and function. Spinal disorders are a risk factor for muscle deterioration. In
turn, sarcopenia is associated with adverse outcomes in the postoperative period of spinal surgery.

Objectives: to evaluate sarcopenia and the relationship of muscle strength with bioimpedance parameters in the preoperative consultation.

Material and methods: cross-sectional observational study. Muscle strength (dynamometry) and body composition (bioimpedance spectroscopy)
were measured as part of the functional assessment of nutritional status. Sarcopenia was defined according to the European Working Group
on Sarcopenia in Older People 2019 (EGWSOP2) and dynapenia/myopenia in the case of low strength or isolated muscularity. The relationship
between the dynamometry values and the bioimpedance variables was summarized with the Spearman’s coefficient.

Results: twenty-two patients were included. The median (IQR) age was 60 years (43-65) and 72 % were women. The most frequent diagnosis
and surgical procedure was spondylolisthesis (45 %) and posterior fixation (50 %). The mean body mass index (BMI) was 28.3 (+ 4.59) kg/m?.
The presence of sarcopenia, dynapenia and myopenia was 18.2 %, 13.6 % and 22.7 %, respectively. Dynamometry was correlated with lean
tissue index: 0.6 (p 0.002); body cell mass: 0.68 (p 0.000); appendicular skeletal muscle: 0.49 (p 0.021); phase angle: 0.46 (p 0.031); and

Sarcopenia. Muscular
strength. Skeletal
muscle. Spinal surgery.
Prehabilitation.

resistance index 200/5 kHz: -0.47 (p 0.028).

in the preoperative spinal surgery consultation.

INTRODUCCION

La sarcopenia se caracteriza por la pérdida de masa y funcion
muscular. El Grupo de Trabajo Europeo sobre Sarcopenia en Per-
sonas Mayores (EWGSOP2) se centra, en su consenso actualiza-
do de 2018, en la baja fuerza muscular como una caracteristica
clave de la sarcopenia y utiliza la deteccion de la masa muscular
baja, tanto en cantidad como en calidad, para confirmar el diag-
nostico, identificando el rendimiento fisico deficiente como indi-
cativo de sarcopenia grave (1). Por otra parte, la relacion entre
fuerza y masa no es lineal, por lo que definir la sarcopenia solo
en términos de masa muscular tiene un valor clinico limitado.
El término dinapenia puede ser mas adecuado para describir la
pérdida de fuerza y funcion muscular asociada con la edad (2).

El EWGSOP2 recomendd un algoritmo para la deteccion de
casos de sarcopenia en el cual la medicion de la masa muscu-
lar esquelética apendicular es esencial para el diagnostico de
sarcopenia. Si bien la absorciometria de rayos X de energia dual
(DXA), la tomografia computarizada (TC) y la resonancia magné-
tica (RM) se consideran estandares de referencia para identificar
una masa muscular esquelética baja, el acceso limitado a estos
instrumentos, el alto costo y 1a exposicion a la radiacion asociada
limitan su uso en la practica clinica. Por esta razon, el analisis
de bioimpedancia (BIA) se acepta como una herramienta Util y
factible para evaluar la sarcopenia (1).

La disminucion de la fuerza muscular relacionada con la edad
afecta tanto a las extremidades superiores como a las inferiores,
como asi también al tronco (2). Los trastornos de la columna
vertebral son un factor de riesgo del deterioro muscular, si bien
es dificil discriminar entre los cambios neurofisioldgicos relacio-
nados con la edad y las enfermedades neuroldgicas causadas
por enfermedades de la columna (3). Toyoda y cols. evaluaron la
incidencia de sarcopenia o dinapenia en la consulta ambulatoria
de pacientes con trastornos de la columna y describieron que
las incidencias respectivas de sarcopenia, dinapenia y estadios
normales fueron del 16,4 %, 26,7 %y 56,9 %, respectivamente,
para hombres y del 23,7 %, 50,9 % y 25,4 % para mujeres (4).

La masa de musculo esquelético y la fuerza muscular son pa-
rametros importantes en el tratamiento de los trastornos de la

Conclusion: muscle strength is correlated with bioimpedance parameters. Sarcopenia, dynapenia and myopenia are frequent and objectifiable

columna vertebral. A su vez, si bien la sarcopenia se ha asociado
a resultados adversos en el postoperatorio de cirugia espinal, es
dificil discriminar la relacion entre la sarcopenia, la dinapenia
y los resultados clinicos de la cirugia de la columna en forma
concluyente (5,6).

El siguiente estudio tuvo como objetivo evaluar la sarcopenia y
la relacion de la fuerza muscular con parametros de la bioimpe-
dancia en la consulta preoperatoria de cirugia espinal.

MATERIAL Y METODOS

DISENO

Este estudio analitico, observacional, de corte transversal y
retrospectivo se realizd en un centro de atencion nutricional es-
pecializado ambulatorio. Este es un efector privado, ubicado en la
ciudad de Rosario, provincia de Santa Fe, Argentina.

Para este trabajo, se incluyo a pacientes con edad > 18 afios,
de ambos sexos, que concurrieron a nuestro centro en forma
consecutiva para la evaluacion funcional del estado nutricional
dentro del marco preoperatorio entre el 1 de septiembre de 2019
y el 1 de mayo de 2021. Se excluyo del andlisis a aquellos pa-
cientes con contraindicaciones para realizar la bioimpedancia
(marcapaso) o aquellos en los que hubo imposibilidad de reco-
lectar los datos necesarios.

Se llevo a cabo un muestreo no probabilistico, con inclusion
consecutiva de pacientes basada en los criterios de seleccion
mencionados con anterioridad y no se realizé ningun tipo de in-
tervencion relacionada con este estudio.

DEFINICIONES
Evaluacion funcional del estado nutricional
Consta de una consulta clinica y evaluacién nutricional a

cargo de médico experto en soporte nutricional bajo los linea-
mientos de Strong for Surgery (SFS) y Enhanced Recovery After

[Nutr Hosp 2024;41(1):145-151]
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Surgery (ERAS) Society; evaluacion antropométrica y realizacion
de dinamometria por profesional capacitado para evaluar y ob-
jetivar la capacidad funcional de la fuerza muscular; realizacion
de bioimpedancia por espectroscopia (BIS) por profesional ca-
pacitado del equipo para determinar la composicion corporal; y
realizacion de pruebas de rendimiento fisico especificas (7). Si
bien la determinacion del flujo espiratorio maximo y la ecografia
muscular estan contempladas dentro de la evaluacion, no pudie-
ron realizarse en todos los pacientes, motivo por el cual no se
incluyeron en el analisis.

Antropometria

Se determind en balanza digital con tallimetro incorporado.
Las medidas antropométricas se recogieron segun procedimien-
tos estandarizados antes de la medicion de bioimpedancia. El
peso corporal se midio con los participantes usando solo ropa
ligera y la altura sin calzado. El indice de masa corporal (IMC) se
calculd como el peso corporal en kilogramos dividido por la altura
en metros al cuadrado.

Dinamometria

La fuerza de prension manual se midié con un dinamémetro
de mano hidraulico Baseline®/90 kg. Ambas manos fueron medi-
das y el mejor rendimiento fue utilizado para el andlisis.

Composicion corporal

Se evalud utilizando el BCM® (Body Composition Monitor, Fre-
senius Medical Care, Bad Homburg, Alemania), un dispositivo
portatil de BIS de cuerpo completo basado en un modelo de tres
compartimentos. El BCM® mide la espectroscopia de impedancia
a 50 frecuencias de entre 5y 1,000 kHz. Las mediciones se
realizaron segun el protocolo sugerido por el fabricante.

Rendimiento fisico

Se evalu6 mediante la prueba cronometrada de levantarse
y caminar Timed Up and Go (TUG). El TUG mide el tiempo, en
segundos, que tarda un individuo en levantarse de una silla es-
tandar, caminar una distancia de tres metros, girar, caminar de
regreso a la silla y sentarse nuevamente.

Sarcopenia
El diagnostico de sarcopenia se establecid segun el algorit-
mo del EWGSOP2. De acuerdo con el consenso, los umbrales

de corte para la fuerza de prension baja fueron < 27 kg para
hombres y < 16 kg para mujeres. Para el indice del musculo
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esquelético apendicular (ASMI) bajo se utilizaron < 7,0 kg/m?
para hombres y < 6 kg/m? para mujeres. El rendimiento fisico
bajo se definio como un TUG > 20 segundos (1). La sarcopenia
se definid en este estudio como un indice de musculo esqueléti-
co bajo mas fuerza de prension manual baja. Sarcopenia severa
se definio como lo anterior sumado a un bajo rendimiento fisico.
Ademas, se considerd miopenia el hecho de tener solo un ASMI
bajo, mientras que la dinapenia se definié como baja fuerza de
prension manual.

VARIABLES

En este estudio se analizaron las siguientes variables: edad;
sexo; historial médico de enfermedad de la columna; peso (kg);
talla (cm); indice de masa corporal (IMC; kg/m?); dinamome-
tria brazo derecho/izquierdo (DBD/DBI); BIS datos de ecuacion:
sobrecarga hidrica (OH; I); indice de tejido magro (LTI; kg/m2);
indice de tejido graso (FTI; kg/m?); agua corporal total (TBW; I);
agua extracelular (ECW; 1); agua intracelular (ICW; I); y masa de
tejido magro (LTM), que se representa en funcion del tamafio
total (kg) y del peso corporal (%). La masa grasa (FAT) se repre-
senta en funcion del tamafio total (kg) y del peso corporal (%) y
la masa del tejido adiposo (ATM) y masa corporal celular (BCM),
en kg. BIS datos de raiz: angulo de fase (AF; ©); angulo de fase
estandarizado (SAF; ©); indice de resistencia (IR) 200/5 kHz;
musculo esquelético apendicular (ASM; kg); musculo esqueléti-
co apendicular indexado (ASMI; kg/m?), que se obtuvo en base
ala ecuacion de Lin y cols. (8), quienes desarrollaron y validaron
una ecuacion para obtener la masa del ASM en el BCM tomando
como referencia a la absorciometria de rayos X de energia dual
(DXA); miopenia; dinapenia; sarcopenia; y normalidad. Todas
las medidas fueron tomadas por el mismo profesional. Dada
la naturaleza pragmatica no fue posible el cegamiento en las
mismas.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé un andlisis descriptivo de los datos demograficos
y clinicos y de la evaluacion funcional del estado nutricional.
Las variables continuas fueron expresadas como media y des-
viacion estandar (DE) o como mediana y cuartiles (Q1-Q3) se-
gun presentaran una distribucién normal o no. Para decidir si la
distribucion puede considerarse normal, se utilizo la prueba de
Shapiro-Wilk. Las variables categoricas se presentaron como
frecuencias y porcentajes. Para analizar las variables respecto
al sexo se utilizaron, para las categoricas, la prueba de Chi-cua-
drado o la prueba exacta de Fisher, y para las variables con-
tinuas, la prueba t de Student o prueba U de Mann-Whitney,
segun correspondiese. La relacion entre los valores de la dina-
mometria y 1as variables de la bioimpedancia se resumi6 con el
coeficiente de Spearman. Para todos los test se utilizd un nivel
de significacion del 5 %. El andlisis estadistico se realizd con el
programa estadistico R.



148

ASPECTOS ETICOS

El presente estudio se desarrollo cumpliendo los principios
éticos, en concordancia con las normas regulatorias de inves-
tigacion en salud humana a nivel nacional, la resolucion del
Ministerio de Salud de la Nacién 1480/2011 y en acuerdo con
la Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial.
Asimismo, fue aprobado por parte del Comité de Etica de In-
vestigacion local. El manejo de los datos recolectados se realizd
respetando lo establecido en la Ley 25.326 de Confidencialidad
del Paciente.

RESULTADOS

En el periodo de estudio se incluyeron 22 pacientes (Fig. 1),
en ocho (36 %) de los cuales se pudo realizar la lista de com-

D. Moretti etal.

probacion sugerida por SFS. La mediana (RIQ) de edad fue de
60 afios (43-65) y el 72 % fueron mujeres. El diagndstico y el
procedimiento quirtirgico mas frecuentes fueron espondilolis-
tesis (45 %) y fijacion posterior (50 %), respectivamente. En
la tabla | se pueden observar las medidas de resumen de las
variables estudiadas en los 22 pacientes, asi como su com-
paracion segun el sexo. La figura 2 muestra la prevalencia de
sarcopenia, dinapenia, miopenia y normalidad en la consulta
preoperatoria de pacientes con trastornos de la columna verte-
bral. En mujeres, la presencia de sarcopenia, dinapenia, mio-
penia y normalidad correspondio al 25,0 %, 12,5 %, 31,3 %
y 31,3 %, y en hombres, al 0,0 %, 0,0 %,16,7 % y 83,3 %,
respectivamente.

La dinamometria se correlaciond significativamente con el
LTI (0,61; p 0,002), la BCM (0,68; p 0,000), el ASM (0,49;
p 0,021), el AF (0,46; p 0,031) y el IR 200/5 kHz (-0,47;
0 0,028) (Tabla Il).

Pacientes que concurrieron a la consulta preoperatoria
de cirugia espinal

30

v

5 no se realizd la bioimpedancia
v 2 no se realizd la dinamometria
1 datos incompletos

Excluidos

Incluidos
22 (73,3 %)

Figura 1.

Gréfico de flujo de los
pacientes analizados.

Tabla I. Caracteristicas generales de los pacientes y segun sexo

Total Femenino Masculino

(n=22) (n = 16) (n=6) p valor

Edad mediana (Q1, Q3) ,0 (43,5, 65,0) 54,5 (40,8, 62,3) 67,0 (61,3, 69,8) 0,039
Talla (cm), media (DE) 165 (9,47) 160 (4,68) 178 (5,87) < 0,001
Peso (kg), media (DE) 77,6 (17,6) 70,0 (12,5) 98,0 (12,0 < 0,001

IMC (kg/m?), media (DE) 28,3 (4,59) 27,3 (4,95) 30,8 (2,04) 0,109

Bioimpedanciometria

OH (I), media (DE) 0,164 (1,27) -0,244 (1,10) 1,25(1,12) 0,012
LTl (kg/m?), media (DE) 11,1 (2,47) 10,0 (1,64) 14,2 (1,59) < 0,001

FTI (kg/m?), media (DE) 16,9 (5,19 17,3 (5,89) 16,0 (2,74) 0,613
TBW (l), media (DE) 32,3(8,23) 27,7 (2,68) 44,6 (3,53) < 0,001
ECW (I), media (DE) 15,5 (4,13) 13,2 (1,48) 21,6 (2,07) < 0,001
ICW (), media (DE) 16,8 (4,29) 14,4 (1,79) 23,0(1,79 < 0,001

E/l, media (DE) 0,930 (0,135) 0,928 (0,154) 0,937 (0,0720) 0,684
LTM (kg), media (DE) 30,9 (9,80) 25,7 (4,88) 44,8 (3,90) < 0,001

Rel LTM (%), media (DE) 40,5 (11,4) 38,4 (12,3) 46,1 (6,01) 0,159

FAT (kg), media (DE) 33,9(10,3 32,6 (10,7) 37,6 (8,88) 0,318

(Contina en pagina siguiente)
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Tabla I (cont.). Caracteristicas generales de los pacientes y segun sexo

Total Femenino Masculino

(n=22) (n = 16) (n=6) p valor
Rel, FAT (%), media (DE) 43,3 (8,39) 45,3 8,72) 38,0 (4,59) 0,068
ATM (kg), media (DE) 46,2 (14,0) 44,3 (14,6) 51,2(12,1) 0,318
BCM (kg), media (DE) 16,1 (6,25) 12,8 (3,28) 24,7 (2,93) < 0,001
AF 50 kHz (°), media (DE) 5,15 (0,638) 5,14 (0,652) 5,17 (0,659) 0,921
AFS, media (DE) -1,45 (0,880) -1,37 (0,907) -1,68 (0,835) 0,471
ASM, media (DE) 18,0 (5,28) 15,1 (2,16) 25,6 (2,63) < 0,001
ASMI, media (DE) 6,49 (1,21) 5,89 (0,753) 8,08 (0,505) < 0,001
IR 200/5 kHz, media (DE) 0,828 (0,0198) 0,829 (0,0199) 0,826 (0,0214) 0,757

Dinamometria

DBD, media (DE) 29,5(13,7) 23,9 (8,37) 44,7 (14,0 < 0,001
DBI, media (DE) 28,6 (14,4) 22,4 (7,96) 45,0 (15,2) 0,001

OH: sobrecarga hidrica; LTI: indice de tejido magro; FTI: indice de tejido graso; TBW: agua corporal total; ECW: agua extracelular; ICW: agua intracelular; LTM: masa
de tejido magro, que se representa en funcion del tamario total y del peso corporal; FAT: masa grasa, se representa en funcion del tamafio total y del peso corporal;
ATM: masa del tejido adiposo; BCM: masa corporal celular; AF: angulo de fase; SAF: dngulo de fase estandarizado, IR: indice de resistencia; ASM: musculo esquelgtico
apendicular; ASMI: indice del musculo esquelético apendicular; IMC: indice de masa corporal; DBD/DBI: dinamometria brazo derecho/izquierdo.

Diagnéstico

= miopenia

= dinapenia
® sarcopenia
= normal

Figura 2. Prevalencia de sarcopenia, dinapenia, miopenia y
normalidad en la consulta preoperatoria de cirugia espinal.

Tabla Il. Relacion entre los valores de la dinamometria y las variables de la bioimpedancia

Coeficiente de Sperman
r p valor
Edad 0,03 0,9043
OH (L) 0,32 0,1524
Talla (cm) 0,71 0,0002
Peso (kg) 0,36 0,0980
IMC (kg/m?) -0,01 0,9621
LTI (kg/m?) 0,61 0,0028
FTI (kg/m?) -0,42 0,0517

(Contina en pagina siguiente)
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Tabla Il (cont.). Relacion entre los valores de la dinamometria y las variables

de la bioimpedancia

Coeficiente de Sperman
r p valor
TBW (L) 0,53 0,0106
ECW (L) 0,37 0,0866
ICW (L) 0,63 0,0015
E/ -0,26 0,2483
LTM (kg) 0,70 0,0003
Rel, LTM (%) 0,56 0,0070
Fat (kg) -0,03 0,8827
Rel, Fat (%) -0,60 0,0030
ATM (kg) -0,03 0,8886
BCM (kg) 0,68 0,0005
AF 50 kHz (°) 0,46 0,0318
AFS 0,00 0,9860
ASM 0,49 0,0210
ASMI 0,41 0,0570
IR 200/5 kHz -047 0,0282

OH: sobrecarga hidrica; LTI: indice de tejido magro; FTI: indice de tejido graso; TBW: agua corporal total; ECW: agua extracelular; ICW: agua intracelular; LTM: masa
de tejido magro, que se representa en funcion del tamafio total y del peso corporal; FAT: masa grasa, se representa en funcion del tamario total y del peso corporal;
ATM: masa del tejido adiposo; BCM: masa corporal celular; AF: angulo de fase; SAF: dngulo de fase estandarizado, IR: indice de resistencia; ASM: musculo esquelético

apendicular; ASMI: indice del musculo esquelético apendicular.

DISCUSION

El hallazgo mas relevante del presente estudio observacional
transversal es la prevalencia alta de sarcopenia en acuerdo con
las pautas del EWGSOP2, como también de dinapenia y mio-
penia, en la consulta preoperatoria de pacientes con trastornos
de la columna vertebral.

En esta poblacion especifica de pacientes con trastornos de
la columna, son escasos los estudios previos que han evalua-
do la sarcopenia como masa muscular mas fuerza muscular/
rendimiento fisico, ademds de las asociaciones entre la fuerza
muscular y los parametros relacionados de la bioimpedancia.
Nuestros datos en relacion con el porcentaje de pacientes con
sarcopenia son muy cercanos a los comunicados por Toyoda
y cols., los cuales rondan el 20 %, con prevalencia en el sexo
femenino (23,7 %) (4). La comparacion de nuestros resultados
con los datos epidemioldgicos que sugieren que la prevalencia
general de sarcopenia segun los criterios del EWGSOP es del
6 al 12 % podria indicar que la enfermedad de la columna
podria ser un factor de riesgo de sarcopenia relacionada con
la enfermedad, segun lo evaluado mediante los criterios del
EWGSOP (9).

En muchos adultos mayores, la etiologia de la sarcopenia
es multifactorial, por lo que puede no ser posible caracterizar
a cada individuo como sarcopenia primaria 0 secundaria ex-
clusivamente. Sin embargo, es posible que la inactividad fisica

debida a trastornos de la columna provoque una disminucion
acelerada de la masa muscular esquelética apendicular y del
tronco, la fuerza muscular y la capacidad funcional en com-
paracion con los controles. Los presentes resultados no esta-
blecen relaciones causa-efecto entre sarcopenia/dinapenia y
trastornos de la columna. Sin embargo, tedricamente, ciertos
tipos de morbilidad causados por trastornos de la columna po-
drian producir sarcopenia, que se traduciria en deterioro fun-
cional e incapacidad (3).

Es interesante remarcar la correlacion entre los valores de la
dinamometria y las variables obtenidas por bioimpedancia en
nuestros pacientes, sobre todo con las variables de los datos
de raiz. El uso de mediciones BIA basicas, independientemente
del uso de modelos de prediccion de regresion, permite nue-
vas opciones para la evaluacion practica y la evaluacion clinica
del deterioro del estado nutricional y el prondstico. Ha habido
un interés creciente en el uso de parametros de bioimpedancia
sin procesar, como el AF a 50 kHz y la relacion de impedancia
(Rl) a 200/5 kHz, como marcadores sustitutos del estado nutri-
cional y/o resultados clinicos (10). El angulo de fase se carac-
teriza fisiologicamente como un indice de integridad y vitalidad
de la membrana celular y expresa la cantidad y calidad de los
tejidos blandos. Se considera que los valores mas altos del
angulo de fase indican mayor celularidad (por ejemplo, menos
agua en relacion con la masa celular), integridad y funcion
de la membrana celular. Los valores bajos del angulo de fase
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fueron predictores significativos del riesgo de un estado nutri-
cional deficiente, disminucion de la fuerza muscular, fragilidad
y mortalidad (11,12). Di Vincenzo y cols. (13)., en su metaa-
nalisis, concluyen que varios trabajos han evaluado la relacion
entre el AF y la sarcopenia utilizando diferentes enfoques. Los
resultados de los estudios seleccionados sugieren fuertemente
que el AF disminuye en sujetos/pacientes sarcopénicos y que
la prevalencia de sarcopenia es mayor en sujetos/pacientes
con AF bajo. De hecho, y desde un punto de vista practico, el
consenso del EWGSOP2 sugiri6 que el AF podria considerarse
como un indice de la calidad muscular general (1). Por otro
lado, pocos estudios han evaluado la relacion de impedancia
(200/5) como un indicador potencial del estado nutricional y la
sobrecarga de liquidos. Una relacion de impedancia mas alta
se ha asociado con una masa muscular lumbar baja y mayor
riesgo de desnutricion (14,15).

Los ejercicios de fuerza y la suplementacion con proteinas
son las intervenciones de primera linea para la sarcopenia (16).
Evidencia sdlida respalda la aplicacion de ejercicios de resis-
tencia progresiva adecuados para adultos mayores, asi como la
ingesta especifica de proteinas y el asesoramiento nutricional
(1). A su vez, diversos estudios sugieren que la prehabilitacion
mejora la funcionalidad postoperatoria, acorta la estancia hos-
pitalaria y podria ahorrar costes frente a la rehabilitacion posto-
peratoria clasica (17). Si tomamos en cuenta las implicancias
practicas de nuestro estudio, es posible que los pacientes con
sarcopenia, dinapenia 0 miopenia sean un grupo pasible de
obtener el maximo beneficio de los programas de prehabilita-
cion (tratamientos fisioterapicos y/o cognitivos-conductuales),
los cuales buscan aumentar las capacidades funcionales del
paciente antes de la intervencion quirrgica, mejorando el es-
tado fisico y la percepcion del dolor, como asi también de la
experiencia quirdrgica o sus consecuencias. Esta ultima hip6-
tesis, deberia ser probada en un estudio prospectivo controlado
aleatorizado de intervencion.

El presente estudio tiene limitaciones propias de una muestra
con un ndmero pequefio de pacientes con predominancia del
sexo femenino, la cual no hace posible la generalizacion. Por otra
parte, no hubo una valoracion de la gravedad de la patologia ni
un seguimiento en la evolucidn postoperatoria de los resultados
quirtrgicos, por lo que no pudo valorarse el impacto sobre la
morbilidad y la calidad de vida en los distintos subgrupos.

Como conclusion, la fuerza muscular se correlaciona con los
parametros de la bioimpedancia. La sarcopenia, dinapenia y
miopenia es frecuente y objetivable en la consulta preoperato-
ria de cirugia espinal. Dichos pacientes podrian lograr el méxi-
mo beneficio de un programa de prehabilitacion.

[Nutr Hosp 2024;41(1):145-151]
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Resumen

Introduccion: los habitos de alimentacion constituyen uno de los factores predictores de salud principales dentro de los estilos de vida adqui-
ridos. La evaluacion de dichos habitos va a ser fundamental para poder reafirmar las conductas saludables y reorientar aguellos hahbitos que
supongan un riesgo.

Obijetivos: evaluar el habito de alimentacion dentro del estilo de vida saludable adquirido en adultos espafioles de 22 a 72 afios de edad.

Métodos: a una muestra de 788 sujetos de edades comprendidas entre los 22 y los 72 afios de edad se aplicé la Escala de Valoracion del
Estilo de Vida Saludable Adquirido (E-VEVSA), formada por 52 items y estructurada en siete dimensiones, entre las cuales se evalud el habito
de alimentacion saludable, que explico una varianza de 8,67 % sobre el total de la escala (66,87 %) y un alfa de Cronbach de 0,794 para un
alfa total de 0,894.

Resultados: el 16 % de los adultos encuestados posee habitos de alimentacion saludables; el 68,3 %, tendente hacia la salud; y el 15,7 %, poco
saludables. Las pruebas de x? de Pearson muestran una asociacion positiva y significativa de las mujeres con habitos saludables de alimentacion

Palabras clave: y una mejora significativa con el transcurso de la edad. Los datos inferenciales (pruebas t de Student y ANOVA de un factor) confirman estas
- ' iy diferencias en funcion del sexo y la edad.

Habito de alimentacion. i . ) ) . ) B y

Salud. Estilo de vida. Conclusiones: es necesario promover programas preventivos para la mejora de los habitos de alimentacion en la poblacion adulta, sobre todo,
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Abstract

Introduction: eating habits are one of the main predictors of health within a person lifestyle. The assessment of these habits will be essential
to confirm health-related habits and orientate behaviors of risk for health.
Objectives: to assess the eating habits within the health-related lifestyle among Spanish adults from 22 to 72 years of age.

Methods: the Health-Related Lifestyle Assessment Scale (E-VEVSA) was applied to a sample of 788 subjects between the ages of 22 and 72.
This scale is made up of 52 items and structured in seven dimensions, among which the healthy eating habit was evaluated, which explained a
variance of 8.67 % of the total scale (66.87 %) and a Cronbach'’s alpha of 0.794 for a total alpha of 0.894.

Results: sixteen percent of the adults surveyed have healthy eating habits, 68.3 % tend towards health and 15.7 % are unhealthy. Pearson’s
X2 tests show a positive and significant association of women with healthy eating habits and a significant improvement with age. The inferential

Eating habits. Health.
Lifestyle. Scale.

Assessment. Adults. an unhealthy level of nutrition in their lifestyle.

INTRODUCCION

En el estado de salud influyen en gran medida los habitos de
vida adquiridos, ya que son comportamientos que el sujeto reali-
za de manera regular y sistematica (1-4). Entre estos habitos, la
alimentacion se considera uno de los factores predictores princi-
pales que definen el llamado “estilo de vida saludable adquirido”
(5-9).

El habito de alimentacion que se incorpora al estilo de vida
puede generar beneficios para la salud o, por el contrario, ame-
nazas para la vida futura de un sujeto. Segun sea la orientacion
de los habitos de alimentacion, el estilo de vida se va a convertir
en uno de los principales predictores para que la salud adquiera
una tendencia positiva 0 negativa (10-14). La alimentacion y la
nutricion juegan un papel destacado en el desarrollo de enfer-
medades cronicas asociadas con la edad, como son las enfer-
medades cardiovasculares, hipertension arterial, diabetes tipo 2,
obesidad, algunos tipos de cancer y osteoporosis (15-17).

Conocer el estilo de vida nos puede orientar a la hora de esta-
blecer modificaciones en las conductas de l0s sujetos que vayan
encaminadas a mejorar la salud de su estilo de vida (18,19).
Desde esta perspectiva, va a ser fundamental poder evaluar y
determinar el nivel de salud de los habitos de alimentacion den-
tro del estilo de vida, ya que, de este modo, podremos reafirmar
determinados habitos positivos y/o redirigir otros hacia modelos
tendentes hacia la salud. Igualmente, es importante promover
el conocimiento y la formacion en habitos de alimentacion, ya
que existe una relacion directa entre el nivel de formacion y el
nivel de estilo de vida saludable adquirido (20). Segun sean las
caracteristicas de la poblacion estudiada, el nivel del estilo de
vida puede variar notablemente (21-23).

La mayoria de investigaciones nacionales e internacionales
que analizan los estilos de vida incorporan los habitos de ali-
mentacion como elemento fundamental, ya que tienen una in-
fluencia determinante sobre las diversas vertientes que definen
el concepto holistico de salud (salud fisica, psicologica y afecti-
vo-social). La mayoria de trabajos que cuantifican el grado de
salud en la alimentacion y la calidad de la dieta destacan un alto
porcentaje en la poblacion que posee malos habitos y necesita
modificar sus conductas alimentarias, siendo en los hombres y
en las edades mas tempranas donde se registran los peores re-
sultados (24).
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data (Student’s t-tests and one-factor ANOVA) confirm these differences according to gender and age.
Conclusions: it is necessary to promote preventive programs to improve eating habits in the adult population, especially in the 15.7 % that have

Es por ello que el objetivo de la presente investigacion se ha
centrado en evaluar los habitos de alimentacion dentro del estilo
de vida saludable adquirido por adultos esparoles de edades
comprendidas entre 22 y 72 afios. Para ello, se ha utilizado un
cuestionario de evaluacion denominado Escala de Evaluacion
del Estilo de Vida Saludable Adquirido (E-VEVSA), formado por
52 items y siete dimensiones, entre las cuales se encuentra el
factor 5, denominado “Habitos de alimentacion saludable”.

MATERIAL Y METODOS

PARTICIPANTES

Fue seleccionada una muestra incidental y aleatoria de 788 su-
jetos adultos (49,5 % hombres y 50,5 % mujeres) de edades
comprendidas entre 22 y 77 afios. La seleccion de los partici-
pantes se realizd mediante muestreo no probabilistico, aleatorio
e intencional (Tabla I).

INVESTIGADORES COLABORADORES

Los sujetos diana eran seleccionados por médicos de familia
que atendian a sus pacientes en centros de salud pertenecientes
a la Region de Murcia y a Castilla-La Mancha. En funcion de las
necesidades muestrales de sexo y edad de los sujetos, seleccio-
naban de sus pacientes en consulta aquellos que cumpliesen las
condiciones de inclusidn en nuestro estudio. Esta circunstancia
facilitaba la cumplimentacion del instrumento de medida v eli-
minaba la posibilidad de encontrarnos mortandad experimental.

REPRESENTATIVIDAD DE LA MUESTRA

Al ser un estudio de naturaleza descriptivo relacional con un di-
sefio ex post facto, la muestra no es representativa de la poblacion
de las comunidades auténomas de Murcia y Castilla-La Mancha,
por lo que fueron seleccionados teniendo en cuenta la obtencion
de unos adecuados valores de potencia en los estadisticos apli-
cados y la presencia de normalidad en las variables relacionadas.
Para ello, seleccionamos un minimo de diez sujetos por cada uno
de los items que conformaron el cuestionario inicial.
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Tabla I. Muestra final de sujetos distribuidos en funcion del sexo y la edad

Edad
Total
22-42 43-51 52-72

Varon 133 126 131 390
Sexo

Muijer 148 137 113 398
Total 281 263 244 788

INSTRUMENTO PUNTUACIONES

Se utilizd la escala E-VEVSA (Anexo 1), que fue administra-
da por médicos de familia en centros de Atencion Primaria de
la Comunidad de Castilla-La Mancha (Espafia) y la Region de
Murcia (Espafia). Dicha escala estd formada por 52 items es-
tructurados en siete dimensiones:

Responsabilidad individual en el cuidado de la salud.
Habito de practica fisica-deportiva.

Habitos de salud en las relaciones sociales.

Habito de consumo de tabaco, alcohol y otras drogas.
Habitos de alimentacion saludable.

Habitos de salud psicoldgica.

7. Habitos de suefio y descanso diario.

Las pruebas psicométricas exploratorias y confirmatorias
realizadas arrojan una fiabilidad global de la escala en la prue-
ba alfa (o) de Cronbach de 0,848 y explican una varianza total
del 67,846 %. Siete de los items de la escala global se agru-
paron formando la dimensidn o subconstructo n.°5 (Habitos de
alimentacion saludable), que explicd una varianza parcial del
8,67 % y un a de Cronbach de 0.744.

Toda la investigacion se realizd siguiendo las normas deon-
toldgicas reconocidas por la Declaracion de Helsinki (revision
de 2008) y siguiendo las recomendaciones de Buena Préactica
Clinica de la CEE (documento 111/3976/88 de julio de 1990) y
la normativa legal vigente espafiola que regula la investigacion
clinica en humanos (Real Decreto 561/1993, sobre ensayos
clinicos). El estudio recibio la aprobacion del Comité Etico de
Investigacion (CEl) de la Universidad de Murcia. Ademas, to-
dos los sujetos firmaron un consentimiento informado donde
se les garantizo el completo anonimato a la hora de realizar el
tratamiento de los datos. Asimismo, para la seleccion de los
participantes fueron determinados como criterios de exclusion:
no tener una edad inferior a 20 afios, ya que por encima de
este limite nos aseguramos una mayor estabilidad de los ha-
bitos adquiridos por los sujetos; y no sufrir graves patologias
diagnosticadas, por lo que no se incluyeron sujetos con patolo-
gias organicas de media o severa gravedad, tanto fisicas como
mentales. Asimismo, fueron descartados aquellos sujetos que
dejaban sin contestar mas de dos items del cuestionario y, a
su vez, determinamos de forma consensuada que los datos
perdidos serian reemplazados por los valores medios de las
puntuaciones de los items.

2 o o

La puntuacién maxima posible en la escala era de 260 vy la
minima, de 52. Por otra parte, la puntuacién minima para el fac-
tor n.° 5 (Habitos de alimentacion saludable) fue de 7 y la maxi-
ma, de 35. Los items se redactaron variando las codificaciones
positivas y negativas con relacion al estilo de vida y, aunque la
forma de respuesta siempre se ordenaba con las modalidades
de 1 a5 (1: nunca; 2: casi nunca; 3: a veces; 4: con bastante
frecuencia; 5: con mucha frecuencia), unos items puntuaban de
1a5yotros, de 5 a 1, segun fuese su orientacion positiva 0
negativa para la salud. Dichas puntuaciones serian recodificadas
tras introducir los datos para su andlisis mediante el programa
informatico SPSS version 28.

El nivel de clasificacion del habito de alimentacion (nada sa-
ludable: 7-14; poco saludable: 15-21; tendente hacia la salud:
22-28; saludable: 29-35) se calculd dividiendo en cuatro inter-
valos la diferencia entre la puntuacion maxima, que fue de 35,y
la minima, que fue de 7.

RESULTADOS

RESULTADOS DESCRIPTIVOS
Y RELACIONALES

En la tabla Il observamos los datos de fiabilidad (a de Cron-
bach) de los items, la fiabilidad global y la varianza parcial ex-
plicada por el factor y los descriptivos correspondientes a las
puntuaciones obtenidas en cada uno de los items que definen
el factor de habitos de alimentacion saludable en la escala
E-VEVSA. La media de todos los items del factor (minimo =
1; maximo = 5) fue de 3,58 + 0,49 (3,50 = 0,51 en varones
y 3,65 = 0,45 en mujeres). En la suma global del factor nos
encontramos una media de 25,08 + 3,45 (24,56 + 3,17 en
varones y 25,58 + 3,63 en mujeres).

En la tabla Ill podemos ver las correlaciones establecidas
entre los items incluidos en el factor n.°5 (Habitos de alimen-
tacion saludable). Las correlaciones mas altas y significativas
las encontramos agrupadas en diferentes conjuntos de items.
Por un lado, hay altas correlaciones entre los items 13, 26 y
53, que hacen referencia al consumo diario en la dieta de fru-
ta, agua abundante y pescado, descendiendo los valores de
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r de Pearson entre estos items y los items 7, 20, 32 y 56 (con-
sumo de dulces, embutidos, refrescos y carne). Asimismo, las
correlaciones son mas elevadas entre los propios items que
hacen referencia a alimentos de la dieta no saludables. Todas
las correlaciones fueron estadisticamente significativas (p <
0,05y p<0,01).

La tabla de contingencias con la prueba de Chi-cuadrado
(x?) de Pearson y el andlisis de residuos tipificados corregidos
que relaciona el nivel en los habitos de alimentacion saluda-
ble y el sexo (Tabla IV) nos indica una asociacion positiva y
significativa (p < 0,005) de la mujer con el nivel saludable,
indicando un residuo tipificado corregido (rtc) = 4,3, mientras
que los hombres se asocian positiva y significativamente al
nivel del habito tendente hacia la salud (rtc = 2,7) y negati-
vamente a los habitos de alimentacion saludable (rtc = -4,3).
Segun el intervalo de puntuaciones asignadas para clasificar
el nivel de salud en los habitos de alimentacion, podemos
observar que el 68,3 % de la poblacion presenta un nivel de
habitos de alimentacion tendente hacia la salud, un 15,7 %
posee habitos poco saludables y un 16 % presenta habitos
saludables.

En la tabla V observamos una tendencia a mejorar el nivel
del habito de alimentacion saludable con la edad. De esta for-
ma, mientras que los jovenes entre 20 y 40 afios se asocian
positiva y significativamente (p < 0,005) con un habito poco

saludable (rtc = 2,9), en la franja que abarca de 49 a 55 hay
una asociacion positiva y significativa con un nivel saludable
de los habitos de alimentacion (rtc = 2,3).

RESULTADOS INFERENCIALES

La prueba t de Student para muestras independientes (Ta-
bla VI) sefala diferencias significativas entre hombres y mu-
jeres en seis de los siete items que conforman el factor n.°
5 sobre habitos de alimentacion saludable. A excepcion del
item “Beber abundante agua en mi dieta diaria (entre dos y
tres litros)”, donde los hombres presentan una media signifi-
cativamente mas elevada (p < 0,05), en el resto de los items
y en la puntuacion global del factor las mujeres presentan
puntuaciones significativamente mas altas.

En el modelo lineal general (ANOVA), que relaciona las
puntuaciones obtenidas en el global del factor de habitos de
alimentacion saludable con los diferentes tramos de edad
(Tabla VII), observamos que, con el transcurso de la edad,
se produce un aumento significativo del nivel de habito de
alimentacion saludable (p < 0,0005), que alcanza la media de
puntuacion mas elevada en el tramo de 49-55 afos (25,74
+ 3,16).

Tabla Il. Descriptivos correspondientes a los items del factor
Habitos de alimentacion saludable

ftems del factor o EEREEIREENE | e s | sere | s o
se elimina*

(7) Incluir dulces o bolleria industrial en mi dieta diaria 788 0,672 2 5 3,56 0,984
(13) Incluir la fruta en mi dieta diaria 788 0,645 1 5 4,03 1,078
(20) Incluir embutidos y otras grasas en mi dieta diaria 788 0,602 2 5 3,35 0,950
(26) quer abundante agua en mi dieta diaria (entre dos 788 0.570 1 5 351 1072
y tres litros)

(32) Incluir refrescos gaseosos en mi dieta diaria 788 0,567 2 5 3,87 0,995
(53) Incluir el pescado en mi dieta diaria 788 0,646 1 5 3,74 0,972
(56) Incluir carne en mi dieta diaria mas de tres dias 788 0,649 5 5 3,02 1,079
por semana

Total factor*: Habito de alimentacion saludable 788 Alfa global: 0,744 17,00 34,00 25,08 3,45013

*La subescala de habitos de alimentacion saludable obtuvo un alfa de Cronbach parcial de 0,744 y una varianza parcial explicada del 8,67 %. *La media de las
puntuaciones (1-5) fue de 3,58 + 0,49 (3,50 + 0,51 en varones y 3,65 + 0,45 en mujeres). En la suma global del factor nos encontramos una media de 25,08 +
3,45 (24,56 + 3,17 en varones y 25,58 + 3,63 en mujeres). *La suma de las puntuaciones en cada item determina el total obtenido en la dimension. La modalidad de
puntuacion oscila entre 1y 5, por lo que el rango de puntuaciones esta entre el intervalo 7-35.
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Tabla lll. Correlaciones establecidas entre los items de habitos de alimentacion saludable

7 13 20 26 32 53 56
7 | rdePearson 0,334* 0,330' 382f 0,523f 0,370' 0,362"
p valor 0,003 0,000 0,000 0,000 0,007 0,002
13 | rde Pearson 0,334* 0,376t 0,539t 0,320" 0,580" 0,345*
pvalor 0,002 0,006 0,000 0,006 0,000 0,021
20 | rde Pearson 0,330" 376" 345t 0,497¢ 0,457* 630"
pvalor 0,000 0,006 0,001 0,000 0,013 0,000
26 | rde Pearson 3821 0,539¢ 3457 314~ 5567 4871
pvalor 0,000 0,000 0,001 0,049 0,000 0,000
32 | rde Pearson 0,523 320° 0,497* 314* 0,325¢ 643t
p valor 0,000 0,006 0,000 0,049 0,047 0,000
53 | rde Pearson 0,370t 0,5801 0,457 556f 0,325* 472t
pvalor 0,007 0,000 0,013 0,000 0,047 0,000
56 | rde Pearson 362f 0,345 630f 487t 643" 472t
pvalor 0,000 0,021 0,000 0,000 0,000 0,000

*La correlacion es significante al nivel 0,05 (bilateral). "La correlacion es significativa al nivel 0,01 (bilateral).

Tabla IV. Tabla de contingencias que relaciona el nivel de los habitos de alimentacion
saludable con el sexo

Niveles (nada, poco, tendente, saludable)*
Habit Habito tendent Total
abito poco | ablio tendente | . hio saludable
saludable hacia la salud
Recuento 66 284 40 390
% de sexo 16,9 % 72,8 % 10,3 % 100,0 %
Hombre
% del total 8,4 % 36,0 % 51 % 49,50 %
Residuos corregidos 0,9 2,7 -4,3
Sexo
Recuento 58 254 86 398
% de sexo 14,6 % 63,8 % 21,6 % 100,0 %
Mujer
% del total 7,4 % 32,2 % 10,9 % 50,5 %
Residuos corregidos -0,9 -2,7 43
Total Recuento 124 538 126 788
% de sexo 15,7 % 68,3 % 16,0 % 100,0 %
% del total 15,7 % 68,3 % 16,0 % 100,0 %

X2 de Pearson = 24,50; p < 0,0005. *Nivel de clasificacion del habito de alimentacion: nada saludable (7-14), poco saludable (15-21), tendente hacia la salud (22-28),
saludable (29-35).
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Tabla V. Tabla de contingencias que relaciona el nivel de los habitos de alimentacion
saludable con la edad

Niveles (nada, poco, tendente, saludable)*
Habito poco | Habito tendente Habito Total
saludable hacia la salud saludable
Recuento 44 123 32 199
20.40 % de edad 22,1 % 61,8 % 16,1 % 100,0 %
% del total 56 % 15,6 % 41 % 25,3 %
Residuos corregidos 29 -2,3 0,0
Recuento 39 148 31 218
4148 % de edad 17,9 % 67,9 % 14,2 % 100,0 %
% del total 49% 18,8 % 39% 27,7 %
Edad Residuos corregidos 1,0 -0,1 -0,8
Recuento 15 151 44 210
4955 % de edad 71 % 71,9 % 21,0 % 100,0 %
% del total 1,9 % 19,2 % 56 % 26,6 %
Residuos corregidos -4,0 1,3 2,3
Recuento 26 116 19 161
567 % de edad 16,1 % 72,0 % 11,8 % 100,0 %
% del total 33% 14,7 % 2,4 % 20,4 %
Residuos corregidos 2 1,2 -1,6
Total Recuento 124 538 126 788
% de edad 15,7 % 68,3 % 16,0 % 100,0 %
% del total 15,7 % 68,3 % 16,0 % 100,0 %

X2 de Pearson = 23,04, p < 0,005. *Nivel de clasificacion del habito de alimentacion: nada saludable (7-14), poco saludable (15-21), tendente hacia la salud (22-28),
saludable (29-35).

Tabla VI. Prueba t de Student para muestras independientes de las diferencias
de las medias en las puntuaciones de los items del factor Habitos de alimentacion
saludable en funcion del sexo

Prueba de
Habito de ali L Levene para Prueba t para la igualdad de
g T a |mlentac|on la igualdad medias
sa'udab e de varianzas
(items) - - -
F Si t Sig. Diferencia
9- (bilateral) | de medias
(7) |nc|ui|’ du|CeS 0 b0||e|'|'a industria| en mi Se han aSUmidO VarianzaS igualeS 0,399 0,528 ‘0,743 0,457 ‘0,052
dieta diaria No se han asumido varianzas iguales -0,744 0,457 -0,052
Se han asumido varianzas iguales 3,274 | 0,071 -2,881 0,004 -0,220
(13) Incluir la fruta en mi dieta diaria
No se han asumido varianzas iguales -2,882 0,004 -0,220
(20) |nc|ui|’ embutidos y otras grasas en Se han aSUmidO Val‘ianzaS igualeS 1 ,41 4 0,235 ‘1 ,585 0,1 1 3 ‘0,1 07
mi dieta diaria No se han asumido varianzas iguales -1,584 0,114 -0,107

(Contintia en pdgina siguiente)
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Tabla VI (cont.). Prueba t de Student para muestras independientes de las diferencias
de las medias en las puntuaciones de los items del factor Habitos de alimentacion
saludable en funcién del sexo

Prueba de
L . L Levene para | Prueba t para la igualdad de
Habito de alimentacion la igualdad —iteE
saludable de varianzas
(items) =
F | si t Si8. | pierencia
9- (bilateral)
(26) Beber abundante agua en mi dieta Se han asumido varianzas iguales m:;ias 0,000 | 2,268 ,024 0,173
diaria (entre dos y tres litros) - - :
No se han asumido varianzas iguales 2,271 0,023 0,173
(32) Incluir refrescos 0aseosos en mi Se han asumido varianzas igUa|ES 4122 0,043 -3,682 0,000 -0,259
dieta diaria No se han asumido varianzas iguales -3,682 0,000 -0,259
) o o Se han asumido varianzas iguales 0,201 | 0,654 | -5,525 0,000 -0,376
(53) Incluir el pescado en mi dieta diaria - - :
No se han asumido varianzas iguales -5,528 0,000 -0,376
(56) Incluir carne en mi dieta diaria mas Se han asumido varianzas igUa|eS 0,204 0,651 -2,411 0,016 -0,185
de tres dias por semana No se han asumido varianzas iguales -2,411 0,016 -0,185
. ) y Se han asumido varianzas iguales 9,690 | 0,002 | -4,220 0,000 -1,03
Factor: habito de alimentacion saludable - - .
No se han asumido varianzas iguales -4,225 0,000 -1,02640

Media de puntuaciones (hombre-mujer): (7) = 3,53-3,58; (13) = 3,92-4,14; (20) = 3,29-3,40; (26) = 3,60-3,42; (32) = 3,74-4,00; (53) = 3,55-3,93;
(56) = 2,93-3,11. Total factor: 24,56-25,68.

Tabla VII. ANOVA de un factor que analiza las diferencias en las puntuaciones
de los Habitos de alimentacién saludable en funcidn de las franjas de edad

Diferencia
entre medias Error tip. Significacion Intervalo de confianza al 95 %
Edad (1) Edad (2) (1-)
Limite inferior Limit? Limite inferior | Limite superior | Limite inferior
bsuperior
41-48 -0,3280 0,33604 0,329 -0,9876 0,3317
22-40 49-55 -1,1949* 0,33908 0,000 -1,8605 -0,5293
56-72 -0,5777 0,36331 0,112 -1,2909 0,1355
20-40 0,3280 0,33604 0,329 -0,3317 0,9876
41-48 49-55 -0,8669* 0,33140 0,009 -1,5174 -0,2163
56-72 -0,2497 0,35616 0,483 -0,9488 0,4494
20-40 1,1949* 0,33908 0,000 0,5293 1,8605
49-55 41-48 0,8669* 0,33140 0,009 0,2163 1,5174
56-72 0,6172 0,35903 0,086 -0,0876 1,3220
20-40 0,5777 0,36331 0,112 -0,1355 1,2909
56-72 41-48 0,2497 0,35616 0,483 -0,4494 0,9488
49-55 -0,6172 0,35903 0,086 -1,3220 0,0876

Variable dependiente. hébito de alimentacion saludable. Media de las puntuaciones en cada franja de edad: 22-40 = 24,55,40 + 3,89; 41-48 = 24,88 + 3,46; 49-55 =
25,74 + 3,16, 56-72 = 25,07 + 3,45. Potencia observada: ,881. F = 6,91, p < 0,005. a Calculado con alfa = ,05. b R cuadrado = ,037 (R cuadrado corregida = ,033).
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DISCUSION

Los resultados de nuestra investigacion sefialan que el 68,3 % de
la poblacion presenta un nivel de habitos de alimentacion tendente
hacia la salud, un 15,7 % posee un habito poco saludable y un 16 %
presenta habitos saludables.

La correlacion establecida entre los siete items que conforman
este factor del estilo de vida nos sefialan la existencia de una asocia-
cion muy marcada en la adquisicion de habitos positivos y negativos
de alimentacion para la salud, de tal forma que los valores de co-
rrelacion r de Pearson mas elevados se encuentran entre las pun-
tuaciones mas altas obtenidas en los items 13, 26 y 53, que hacen
referencia al consumo diario en la dieta de fruta, agua abundante y
pescado, con las puntuaciones mas bajas obtenidas en los items
7,20, 32 y 56, que se refieren al consumo de dulces, embutidos,
refrescos y carne. También ocurre de forma inversa, circunstancia
que nos indica que los habitos positivos de alimentacion saludable
tienden a agruparse y potenciarse entre si, pero del mismo modo
ocurre con los habitos no saludables. Estos datos nos revelan que no
suelen combinarse habitos saludables con no saludables, sino que
existen tendencias positivas y/o negativas en los habitos adoptados.

Es importante conocer los habitos de alimentacion de la pobla-
cion, ya que poseen una gran influencia en la salud general. Como
sefialan Rounsefell y cols. (24), en una busqueda sistematica de seis
bases de datos de literatura observacional publicada entre 2005 y
2019, el porcentaje de adultos de 40 a 74 afios con un indice de
masa corporal > 30 kg/m? aumentd del 28 % al 36 % (p < 0,05) y el
habito de comer cinco o mas frutas y verduras al dia ha disminuido
del 42 % al 26 % (p < 0,05). Es, por tanto, muy importante poder co-
nocer estos habitos y disefiar instrumentos que puedan cuantificar y
evaluar el habito de salud en relacion con la alimentacion.

En el contexto de Suramérica, Barron y cols. (25) utilizaron
la escala llamada Fantastico para evaluar el estilo de vida en
187 adultos mayores chilenos con una media de edad de 71,4 =
6,2 arios, de los cuales el 88,5 % eran muijeres. Las autoras en-
cuentran un estilo de vida general bueno y muy bueno en el 96 % de
los sujetos, debido probablemente a la desproporcion hacia el sexo
femenino de la muestra ya que, tal y como destacan diversas inves-
tigaciones y corroboran nuestros resultados, las mujeres se asocian
a niveles superiores de salud en el estilo de vida general y en los ha-
bitos de alimentacion en particular (26,27). Los datos relacionados
con el nivel de habitos de alimentacion son similares a los obtenidos
en nuestra investigacion, destacando que el estado nutricional del
52 % de la muestra era normal, clasificacion que en nuestros datos
se corresponderia con el 68,3 % tendente hacia la salud.

Por su parte, Ramirez-Vélez y Agredo (26) emplearon la misma
escala anterior (Fantastico) para evaluar el estilo de vida en 550
adultos colombianos de edades comprendidas entre 20 y 64 afios
(el 26 % hombres y el 74 % mujeres). La media en las puntuaciones
de la dimension llamada “Nutricion” estaba por encima de la que
encontramos en nuestra investigacion, de tal forma que en varones
fue de 4,4 =1y en mujeres, de 4,5 + 1 (en E-VEVSA encontramos
3,50 = 0,51 envarones y 3,65 =+ 0,45 en mujeres).

Insfran Falcon y cols. (27) valoraron el estilo de vida relaciona-
do con el sobrepeso y la obesidad en una muestra de 75 sujetos
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con edades comprendidas entre 18 y 60 afios utilizando una escala
creada por Pardo y cols. (28), que consta de cinco dimensiones coin-
cidentes con la mayorfa de las incluidas en E-VEVSA. Los autores
obtienen resultados en la valoracion de los habitos de alimentacion
similares a los registrados en nuestra escala, ya que manifiestan
que un 68 % de los sujetos necesita cambios para mejorar en sus
habitos de alimentacion, mientras que tan solo un 32 % posee un
estilo de vida saludable.

Revisamos los datos aportados por Duran Agliero y cols. (29),
que encuestaron a 458 adultos mayores chilenos de entre 60 y 100
afos (36,9 % hombres y 63,1 % mujeres). En el estudio de los ha-
bitos de alimentacion, determinaron que el 11,2 % de los hombres y
el 11,4 % de las mujeres presenta habitos alimentarios saludables,
mientras que el 54,4 % de los hombres y el 42,9 % de las mujeres
presenta habitos alimentarios no saludables. Finalmente, en la suma
de ambas escalas, 10s resultados de estos autores sefialan que tan
solo el 16,6 % de los hombres y el 17,6 % de las mujeres se sitlian
dentro de una buena calidad de la alimentacion, coincidiendo ple-
namente con nuestros resultados obtenidos en la escala E-VEVSA.

Ya en Esparia, Tur y cols. (30) evaluaron la calidad de la dieta en
una poblacién mediterranea de 1.200 sujetos (498 hombres y 702
mujeres) de 16 a 65 afios de edad utilizando el llamado /ndice Inter-
nacional de Calidad de la Dieta (DQI-I). Se llevo a cabo una encuesta
nutricional transversal en las Islas Baleares (Esparia) entre los arios
1999 y 2000. Nuestros resultados son coincidentes con los obser-
vados por estos autores, ya que la puntuacion total del DQI-I alcanzo
el 43 % de la puntuacion posible, lo cual indico que la dieta balear
era una dieta de mala calidad.

Por otro lado, nuestros resultados coinciden con los aportados
por Serra-Majem y cols. (31) en poblacion catalana. Utilizaron dos
recordatorios de 24 horas, un cuestionario de frecuencia de consu-
mo y un cuestionario general sobre actividad fisica, conocimientos y
actitudes sobre alimentacion y uso de suplementos alimentarios en
una muestra de entre diez y 75 arios de edad de 2.641 individuos en
el periodo 1992-93 y de 2.060 en 2002-03. Los autores destacan
la disminucion en el consumo de patatas, carne, pescado, frutas y
verduras, y el aumento en el consumo de zumos de frutas, leche y
derivados y bollerias. Asimismo, observan diferencias en funcion del
sexo y la edad. Al igual que en nuestra investigacion, sefialan que el
75 % de la poblacion catalana necesita cambios en su alimentacion,
para adecuarse a las recomendaciones de la Sociedad Espariola de
Nutricion Comunitaria (SENC).

Datos muy valiosos en poblacion espafiola son los aporta-
dos por Norte Navarro y Ortiz Moncada (32), al analizar en su
investigacion la calidad de la dieta espafiola en una muestra
de 29.478 personas (15.019 mujeres y 14.459 hombres) me-
diante el llamado /ndice de Alimentacion Saludable (IASE). Los
resultados obtenidos revelan un gran paralelismo con nuestros
datos, ya que los autores destacan que el 72 % del total de la
muestra necesita cambios en su alimentacion diaria. También
destacan diferencias significativas en los habitos de alimenta-
cion a favor de las mujeres y con el transcurso de la edad y, de
esta forma, en la categoria saludable obtienen mayor porcentaje
(38,8 %) el grupo de edad mayor de 65 afios y las mujeres
(28,3 %) frente a los hombres (18,4 %).
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Por otro lado, en una investigacion para evaluar y monitorear
el estado dietético de los estadounidenses, Bowman y cols. (33)
utilizaron el Health Eating Index, que fue calculado para todas las
personas de dos afios 0 mas con muestras finales de aproxima-
damente 5.200 en 1994, 4.900 en 1995y 4.800 en 1996. Los
resultados del estudio son similares a los obtenidos en E-VEVSA,
destacando que la mayoria de las personas tiene una dieta que
necesita mejorar. Aproximadamente el 12 % de la poblacion tie-
ne una buena dieta y el 18 % tiene una dieta deficiente. Los es-
tadounidenses necesitan especialmente mejorar su consumo de
frutas y productos lacteos. Al igual que en nuestros resultados,
también destacan unos habitos menos saludables en los varo-
nes y en etapas inferiores de edad, ya que los hombres de 15 a
18 afios, en particular, tienden a tener dietas de menor calidad.

Quirantes Moreno y cols. (34) afirman que los malos habitos
alimenticios estan generando graves problemas de salud, sobre
todo, de indole cardiovascular en Estados Unidos y los paises
del este europeo. Los autores destacan que, en Estados Unidos
y Reino Unido, mas del 20 % de la poblacion es obesa. Incluso
en algunos subgrupos de poblacion de Estados Unidos la preva-
lencia de obesidad llega a alcanzar el 50 %. Paises como China,
Japdn y algunos africanos presentan tasas de prevalencia infe-
riores al 5 %, pero incluso en estos, en algunas ciudades o zonas
“occidentalizadas” el problema puede alcanzar hasta el 20 %.

La evaluacion y el conocimiento de los habitos de alimentacion
nos pueden permitir establecer programas tendentes a modificar
aquellas conductas alimentarias que sean inadecuadas. En este
sentido, Coelho y cols. (35) aplicaron un programa de ejercicios fi-
sicos y reeducacion dietética durante dos afios en una muestra de
104 sujetos (77 mujeres y 27 hombres, con una media de edad de
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54,04 + 7,7 afios). Después de seis meses de aplicacion y desarro-
llo del programa, hubo una reduccion significativa en el peso y el in-
dice de masa corporal y, notablemente, un aumento en la condicion
fisica, estableciéndose modificaciones significativas en la ingesta de
alimentos al finalizar el mismo y constatandose el cambio en el estilo
de vida. No obstante, coincidimos con Oliva Rodriguez y cols. (36) en
que el periodo mas importante y sensible para generar habitos de
alimentacion saludable se sitiian en la etapa escolar. Los autores,
en un estudio cuasiexperimental aleatorizado de una muestra de
107 alumnos de 9-15 afios de edad, realizaron una intervencion
educativa breve por parte de un profesional sanitario y reevaluaron
los conocimientos de alimentacion y habitos de vida saludables dos
meses después en todos los alumnos. Después de la intervencion
educativa, los alumnos del grupo de intervencion evidenciaron de
forma significativa mas conocimientos relativos a alimentacion y ha-
hitos de vida saludables que los alumnos del grupo control.

CONCLUSION

Nuestra investigacion aporta como novedad un nuevo instru-
mento de medida que, en manos del médico de familia, puede
determinar de forma rapida y econdmica el nivel en el estilo de
vida saludable adquirido de forma general y el nivel en los habi-
tos de alimentacion saludable en particular. A partir de esta infor-
macion, podremos planificar y desarrollar programas preventivos
de salud para reorientar los habitos de alimentacion en aquellos
sujetos que tienen niveles bajos de salud en las puntuaciones de
su estilo de vida y reforzar las conductas y habitos de aquellos
que Se encuentran en puntuaciones de estilo de vida saludable.

ANEXO 1. Escala de Valoracion del Estilo de Vida Saludable Adquirido (E-VEVSA)

Desde hace anos y, hasta la actualidad, he adquirido el habito de... A| B|C|D|E
1 Dormir diariamente entre siete y nueve horas
2 Tener problemas personales y/o sociales por el consumo de alcohol
3 Ser cohibido e introvertido en el trato con la gente
4 Preocuparme y controlar en revisiones médicas mi peso corporal
5 Incluir dulces o bolleria industrial en mi dieta diaria
6 Hacer sentir a los demas que son muy importantes en mi vida
7 Tener pereza y sentir agotamiento al levantarme cada mafana
8 Realizar ejercicio fisico o deporte al menos tres o cuatro dias a la semana
9 Tener problemas personales o sociales debido al consumo de tabaco
10 | Alterarme por sucesos de escasa relevancia
1 Incluir la fruta en mi dieta diaria
12 | Preocuparme y controlar en revisiones médicas mi corazon y circulacion
13 | Acostarme a dormir antes de la media noche (24:00 horas)
14 | Realizar gjercicio fisico ligero 0 moderado entre 30 y 60 minutos por sesion
15 | Consultar con un profesional de dietética y nutricion mi dieta alimenticia
16 | Obsesionarme por el cuidado de mi salud y las enfermedades

(Contina en pagina siguiente)
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EN ADULTOS ESPANOLES DE 22 A 72 ANOS DE EDAD
ANEXO 1 (cont). Escala de Valoracion del Estilo de Vida Saludable Adquirido (E-VEVSA)
Desde hace anos y, hasta la actualidad, he adquirido el habito de... A|B|C|D|E

17 | Incluir embutidos y otras grasas en mi dieta diaria

18 | Estar ansioso y estresado

19 | Preocuparme y controlar en revisiones médicas mi tension arterial

20 | Ver television o jugar a videojuegos pasada la media noche (24:00 horas)

21 Estar con poco animo para realizar las tareas cotidianas o laborales

22 | Beber abundante agua en mi dieta diaria (entre dos y tres litros)

23 | Preocuparme y controlar en revisiones médicas mi estado mental y emocional

24 | Hacer con tranquilidad las tres comidas principales del dia

25 | Hacer amistades con mucha facilidad

26 | Incluir refrescos gaseosos en mi dieta diaria

27 | Llevar la iniciativa para tomar decisiones dentro de mi grupo de amigos

28 | Preocuparme y controlar en revisiones médicas mis triglicéridos en sangre

29 | Tener muy baja autoestima

30 | Frecuentar lugares de fumadores

31 | Serreconocido por los demas por mis cualidades fisicas o deportivas

32 | Dormir placidamente sin interrupciones ni desvelos

33 | Mantener y cuidar las relaciones con mis amigos mas cercanos

34 | Preocuparme y controlar en revisiones médicas mi sistema inmunolégico

35 | Consumir drogas ilegales (marihuana, cocaina, heroina, éxtasis, etc.)

36 | Ser o haber sido muy bueno en la préctica de ejercicio fisico y en la mayoria de deportes

37 | Beber méas alcohol que mis amigos méas cercanos

38 | Practicar o haber practicado deporte en competiciones federadas

39 | Preocuparme y controlar en revisiones médicas la analitica sanguinea

40 | Incluir el pescado en mi dieta diaria

4 Hacerme valorar y sentirme bien considerado por mis amigos

42 | Beber hasta embriagarme

43 | Incluir carne en mi dieta diaria mas de tres dias por semana

44 | Fumar mas que mis amigos mas cercanos

45 | Caer bien a todo el mundo

46 | Preocuparme y controlar en revisiones médicas mis niveles de azlicar en sangre

47 | Mantener un clima agradable en mi entorno de trabajo o estudios

48 | Hacer sentir a los demas que pueden contar conmigo para cualquier necesidad

49 | Estar mucho tiempo sentado frente al televisor o videojuegos

50 | Aliviar mi tension contando mis problemas a una persona de confianza
Fumar al dia una media de:
A: no fumo; B: menos de cinco cigarrillos; C: entre 6 y 15; D: entre 16 y 30; E: mas de 30

51 En relacion a la cantidad de cigarrillos consumidos, tuvimos en cuenta las aportaciones de Londofio Pérez y cols. (37).
Las puntuaciones quedaron finalmente como: 5 = no fumador; 4 = entre 1y 5 cigarrillos al dia; 3 =entre 6 y
15 cigarrillos al dia; 2 = entre 16 y 30 cigarrillos al dia; 1 = mas de 30 cigarrillos al dia
Cuantos dias bebe alcohol por semana:
No bebo alcohol:
Sibebo: ... dias
Qué cantidad y tipo de bebida Suelo DeDEr BNtre SEMANA. ... .. .\ivv s ittt
QuécantidadytipodebebidasuelobeberlosfineSABSEMANE. ... ... . vttt
Para evaluar el nivel de consumo de alcohol, seguimos las aportaciones de Rodriguez Martos (38), que utilizan las llamadas

5 unidades de bebida estandar (UBE) para estimar la cantidad diaria de alcohol ingerido y que, actualmente, es el método
de referencia en todos los niveles asistenciales. Permite una cuantificacion rapida del consumo y una conversion facil a
gramos de alcohol consumidos cada dia por el sujeto. Cada unidad UBE corresponde a 10 gramos de alcohol consumidos,
y si tenemos una relacion de cada bebida y su correspondiente valor en UBE por cantidad consumida (un litro, un vaso, una
copa, un combinado, etc.), la conversion es sencilla e inmediata
La conversion se realiza de la siguiente manera:
Mujeres: 1: > 28 UBE; 2: > 17 UBE; 3: > 14 UBE; 4: 7-14 UBE; 5: < 7 UBE
Hombres: 1: > 42 UBE; 2: > 28 UBE; 3: > 21 UBE; 4: 14-21 UBE; 5: < 14 UBE

A: nunca; B: casi nunca; C: a veces; D: con bastante frecuencia; E: con mucha frecuencia.
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Protective effect of dietary micronutrients on gastric cancer risk among Jordanians
Efecto protector de los micronutrientes de la dieta ante el riesgo de cancer gastrico entre jordanos
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Abstract

Objective: several dietary and non-dietary factors and genetic predisposition may play an important role in gastric carcinogenesis. The findings
about associations between micronutrients and gastric cancer (GC) is still inconsistent. This study aimed to investigate the effect of dietary
micronutrients on gastric cancer risk.

Methods: a case-control study comprised of 173 GC (107 males: 66 females) patients and 313 (190 males: 123 females) population-based
controls matched for age, occupation, and marital status. Demographics, medical history, physical activity, and nutrient intake information were
collected using reliable interview-based questionnaires. Information on dietary micronutrient intake was collected from the participants using a
validated food frequency questionnaire (FFQ). Multinomial logistic regression was used to calculate Odds ratios (ORs) and their corresponding
95 % confidence intervals (Cls) and evaluate associations between dietary micronutrients and GC risk.

Keywords: Results: GC was inversely associated with the consumption of vitamin A, beta-carotene, vitamins D, E, K, B2, B3, B6, B12, and C, folate, chromium,
Case-control studv. Gasti iodine, and selenium. Additionally, a protective effect was observed for consumption of calcium, copper, iron, magnesium, phosphate, sodium,
C:ﬁsefo,\r}"gom ri{}' msas MCand zinc. In almost all the micronutrients, the second tertile showed a more pronounced reduction in GC risk as compared to the first tertile.

Vitamins. Minerals. Conclusions: our data support favorable effects of dietary consumption of some vitamins and minerals against GC risk.
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Resumen

Objetivo: varios factores dietéticos y no dietéticos y predisposiciones genéticas pueden jugar un papel importante en la carcinogénesis gastrica.
Los hallazgos sobre las asociaciones entre los micronutrientes y el cancer gastrico (CG) aun son inconsistentes.

Métodos: este estudio tuvo como objetivo investigar el efecto de los micronutrientes sobre el riesgo de cancer gastrico. Métodos: Un estudio de casos y
controles comprendid 173 pacientes con GC (107 hombres: 66 mujeres) y 313 (190 hombres: 123 mujeres) controles basados en la poblacion empa-
rejados por edad, ocupacion y estado civil. La informacion demografica, el historial médico, la actividad fisica y la ingesta de nutrientes se recopilaron
mediante cuestionarios confiables basados en entrevistas. La informacion sobre la ingesta de micronutrientes en la dieta se recopild de los participantes
mediante un cuestionario de frecuencia de alimentos (FFQ) validado. Se utilizd la regresion logistica multinomial para calcular las razones de probabilidad
(OR) y sus correspondientes intervalos de confianza (IC) del 95 % y evaluar las asociaciones entre los micronutrientes de la dieta y el riesgo de GC.
Resultados: la GC se asocio inversamente con el consumo de vitamina A, betacaroteno, vitaminas D, E, K, B2, B3, B6, B12 y C, folatos, cromo,
yodo y selenio. Adicionalmente, se observo un efecto protector para el consumo de calcio, cobre, hierro, magnesio, fosfato, sodio y zinc. En casi
todos los micronutrientes, el tercer tercil mostré una reduccion mas pronunciada del riesgo de CG en comparacion con el primer tercil en hombres.
Por el contrario, el segundo tercil exhibié un nivel de proteccion significativamente marcado en comparacion con el primer tercil en mujeres.

Conclusiones: nuestros datos respaldan los efectos favorables del consumo dietético de algunas vitaminas y minerales para el riesgo de

Minerales. desarrollar cancer gastrico

INTRODUCTION

Gastric cancer (GC) is one of the most common causes of can-
cer-related mortality worldwide. Globally, GC is the fourth leading
cause of cancer mortality in males and females in 2020, based
on global cancer statistics produced by the International Agency
for Research on Cancer (1). GCs are primarily classified into two
topographic subsites: cardia GC and non-cardia GC (2,3). The
cardia GC arises in the region closest to the esophageal-gastric
junction, and thus, share epidemiological features with esopha-
geal cancer. The non-cardia GC arises in the distal portions of the
stomach (2-4). These two subsites of GG were more prevalent in
Eastern/Southeastern Asia countries. Men had higher rates than
women for both GC subsites but specifically for cardia GC (male-
to-female ratio of 3:1). Even though the incidence of non-cardia
cancer has been dropping over the last years in most countries,
but the incidences of cardia GC have remained constant or in-
creased (5).

GC is a heterogeneous malignant disease and numerous
factors are involved in its pathogenesis (6). Major GC risk fac-
tors include environmental factors like age, Helicobacter pylori
(H. pylori) and Epstein-Barr virus (EBV) infection, race, sex, obe-
sity, gastroesophageal reflux, tobacco, alcohol, diet, and genetic
factors (6-8). The environmental factors like diet and lifestyle
may positively or negatively affect the pathogenesis of GC (9-
11), thus modifying these factors may control the risk of GC and
reduce its incidence rate.

Epidemiological studies that examined dietary intake and
plasma levels of various micronutrients and GC have reported
inconsistent results (12,13). Vitamin C, vitamin E, retinol, and
selected carotenoids have protective effects against gastric car-
cinogenesis (11,14,15). A few case-control studies showed that
high intake of folate was inversely associated with the risk of GC
(12,16,17), but findings from another case-control study did not
support that finding (13). Data on the effect of intake of other
minerals on the risk of GC is limited and generally inconclusive
(13,18,19). Given the observed different results in the previous
studies, the present study aimed to investigate the association
between micronutrients intake and risk of GC in a case-control
study conducted in Jordan.

MATERIALS AND METHODS

STUDY DESIGN AND PARTICIPANTS

This case-control study was performed in Jordan from March
2015 to August 2018. A total of 173 GC cases and 313 con-
trols agreed to participate in this study. The cases were recruit-
ed from King Hussein Cancer Center, oncology clinics at King
Abdullah University Hospital, Jordan University Hospital, and
Al-Bashir Hospital. The controls were community based
and they were hospital workers, patient visitors, patient escorts,
university students, and university workers. The controls were
comparable to the cases accordance with sex, age, occupation,
and marital status. The proportion of cases to controls in this
study was 1:1.

Inclusion criteria consist of being Jordanian aged > 18 years,
able to communicate verbally, and free of any chronic diseases
that require dietary interventions. Individuals who were critically
ill, unable to communicate verbally, pregnant or breastfeeding
mothers, and diagnosed with cancer for more than six months
or being affected by GC as a second cancer were excluded from
this study.

The study protocol was approved by the Institutional Review
Board Ethics Committee of the King Hussein Cancer Center
(IRB No. 15 KHCC 03, Amman, Jordan), King Abdullah Univer-
sity Hospital, Jordan University Hospital, and Al-Bashir Hospital.
Prior to participation in this study, all participants were asked to
give a signed written informed consent. The study was conduct-
ed based on the Declaration of Helsinki.

DATA COLLECTION

Demographic, health, physical activity, and dietary information
was collected by trained nutritionists using structured question-
naires. Personal questionnaire includes data about age, gender,
marital status, education, occupation, family income/month,
smoking, family history of GC, and history of stomachache and
stomach ulcers.
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ANTHROPOMETRIC MEASUREMENTS

Trained Nutritionists measured body weight and height for all
study participants using standardized techniques and calibrated
scales. Body weight was measured to the nearest 0.1 kg using a
calibrated scale (Seca, Germany) while participants wore minimal
clothing and without shoes, Height was measured to the nearest
0.1 cm with the participant in the full standing position with-
out shoes using a calibrated stadiometer (Seca, Germany). Body
mass index (BMI) was computed as weight in kilograms divided
by height in squared meters (20).

PHYSICAL ACTIVITY QUESTIONNAIRE

The physical activity level of the study participants was as-
sessed using a validated seven-day Physical Activity Recall (PAR)
questionnaire. The seven-Day PAR is a structured and validated
questionnaire that relies on the participant’s recall of frequency,
intensity, time, and type of physical activity performed over a sev-
en-day period (21). Daily number of hours expended in sleeping
and different physical activity levels were taken and transformed
into metabolic equivalents (MET). Based on the scoring instruc-
tions, sleeping was assigned a value of 1.0 MET, light activity a
value of 1.5 METs, moderate activity a value of 4.0 METSs, and for
a very hard activity a value of 7.0 METs or greater (22). Physical
activity was computed as the time (minutes) spent to each activi-
ty multiplied by the equivalent MET for that activity and multiplied
again by the number of days that the activity was undertaken per
week period, as stated in the following equation: (MET level x
minutes of activity/day x days per week) (21).

DIETARY ASSESSMENT

Dietary intake of micronutrients was assessed by a validated
Arabic quantitative FFQ (23). The FFQ questions examined the
data dealing with the participant’s dietary history. The FFQ as-
sessed intake of 112 food items: 21 items of vegetables; 21
items of fruits and juices; 17 items of meat such as red meat; 12
items of cereals and legumes; nine items of milk and dairy prod-
ucts; four items of soups and sauces; five items of drinks; nine
items of snacks and sweets; and 14 items of herbs and spices.
The study participants were interviewed face-to-face by trained
nutritionists and asked the participants to recall how frequently,
on average, during the last year they had consumed one stan-
dard serving of specific food items in 10 classes (1-6 times/year
7-11 times/year, 1 time/month, 2-3 times/month, 1 time/week, 2
times/week, 3-4 times/week, 5-6 times/week, 1 day, 2 or more/
day). The portion sizes of each food item were categorized ac-
cording to commonly used portion sizes into small, medium, and
large. Food models and standard measuring tools were used to
help participants in determining the consumed portion size of
foods precisely. Dietary analysis software (Food Processor SQL
version 10.1.129; ESHA, Salem, OR, USA) was used to estimate
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dietary micronutrients intake, however, that software was modi-
fied to include nutritional data about Jordanian cuisine (24).

STATISTICAL ANALYSIS

Statistical analysis was performed using the Statistical Pack-
age for the Social Sciences (SPSS) version 28 (IBM Corporation,
Armonk, NY, USA). The statistically significant level was placed
at p < 0.05. Data was represented as mean + standard error of
mean (SEM) for normally distributed continuous variables Inde-
pendent Sample t-test was used to detect differences in normally
distributed continuous variables between GC group and control
group. Frequencies and percentages were calculated to describe
categorical variables were represented as frequencies and per-
centages. Pearson chi-square was used to find differences in
sociodemographic characteristics such as marital status, educa-
tion, and employment status, and health characteristics such as
smoking family history of GC, and personal history of stomach-
ache and stomach ulcer between GC group and control group.

Median (33.3"-66.7" percentile) was used for non- normal-
ly distributed data (micronutrients intake). Mann-Whitney U test
was used to identify differences in intakes of micronutrients be-
tween GC cases and controls.

Intakes of micronutrients were modeled using tertiles of dis-
tribution in the study participants with the first tertile being the
lowest intake and the third tertile the highest. Odds ratios (ORs)
and their corresponding 95 % confidence intervals (95 % Cls)
of GG according to different tertiles of daily micronutrient intake
were calculated using a multinomial logistic regression model. All
models were adjusted for all potential cofactors like total caloric
intake, age, gender, marital status, education, BMI, smoking, pe-
riod of smoking, family history of gastric cancer, personal history
of gastric ulcer, and physical activity (MET-min/week) which were
reported as risk factors of GC in previous studies (25-27). Linear
logistic regression model was used to compute p-value for trend.

RESULTS

Table | gives distribution of 173 GC cases and 313 controls
according to gender, anthropometric measurements, socio-de-
mographic and health characteristics. No differences were
seen between cases and controls in age, height, marital status,
and medical history of chronic diseases. Control males were
significantly more active than GC males (3406.6 + 222.4 vs.
1851.6 + 192.8, p < 0.001). Pre-diagnosis weight and BMI
were significantly higher in GC males compared to control males
(p < 0.05), whereas current weight and BMI were significantly
lower in cases of both sexes (p < 0.001). The participants with a
family history (beyond the second degree) of GC was significantly
more frequent in GC group compared to the controls (p < 0.001).
GC cases had a higher incidence of gastric ulcers and gastric
ache than the control group (p < 0.001). GC patients consumed
more energy than controls (p < 0.001).
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Table I. Socio-demographic and health characteristics of 173 gastric cancer cases and 313
controls based on gender

Male Female
(n =297) (n = 189)
(61.1 %) (38.9 %)
Variable Control Case p-value* Control Case p-value*
(n =190) (n =107) (n =123) (n = 66)
(60.7 %) (61.8 %) (39.3 %) (38.2 %)
Mean + SEM | Mean + SEM Mean + SEM | Mean + SEM
Age (years) 55.1 +0.89 550+ 1.2 0.952 52.7+1.6 523+ 1.1 0.832
Pre-diagnosis weight (kg) 823+17 89.8+1.9 0.009 161.1 +0.63 160.4 +0.93 0.533
Current weight (kg) 83.5+1.2 740+ 1.7 < 0.001 77.0+1.4 65.0+1.9 < 0.001
Height (cm) 172.3 £0.49 172.4 £ 0.70 0.883 753+1.3 778+24 0.333
Pre-diagnosis BMI (kg/m?) 27.7 +0.56 30.2+0.70 0.006 29.2 +0.53 29.9+0.83 0.482
Current BMI (kg/m?) 28.1 £ 0.41 249 + 0.64 < 0.001 29.7 £ 0.52 25.3+0.76 < 0.001
Monthly Income (JD) 539.9 +44.9 751.7 £ 1145 0.042 635.1 +60.0 5171 £61.3 0.219
Physical activity (MET-min/week)** 3406.6 +222.4 | 1851.6 +192.8 < 0.001 3285.8 +296.9 | 2768.9 +207.9 0.234
Total energy intake (Kcal/day) 2568.2 +63.0 3441.8 +101.9 < 0.001 2285.5 + 66.0 2911.6 +120.5 < 0.001
n (%) n (%) n (%) n (%)
Marital status
Married 177 (93.2 %) 103 (96.3 %) 96 (78.0 %) 45 (68.2 %)
Single 5(2.6 %) 1(0.9%) 14 (11.4 %) 7(10.6 %)
Divorced 421 %) 1(0.9 %) 0654 3(2.4 %) 2 (3.0 %) 0224
Widowed 421 %) 2 (1.2 %) 10 (8.1 %) 12 (18.2 %)
Educational level
Illiterate 5(2.6 %) 5(4.7 %) 5(7.6 %) 13(10.6 %)
Primary school 53 (27.9 %) 30 (28.0 %) 24 (36.4 %) 27 (22.0 %)
High school diploma 52 (27.4 %) 24 (22.4 %) 19 (30.3 %) 20 (16.3 %)
College diploma 28 (14.7 %) 17 (15.9 %) 0.782 8 (12.1 %) 29 (23.6 %) 0.024
Bachelor’s degree 43 (22.5 %) 26 (24.3 %) 8(12.1 %) 28 (22.8 %)
Master’s degree 8 (4.2 %) 3 (2.8 %) 1(1.5%) 54.1 %)
Doctorate 1(0.53 %) 2(1.9%) 0(0 %) 1(0.8%)
Employment status
Employee 113 (59.5 %) 71 (66.7 %) 0.3%5 39 (31.7 %) 12 (18.2 %) 0.046
Non-employee 77 (40.5 %) 36 (33.6 %) 84 (68.3 %) 54 (81.8 %)
Family history of gastric cancer
Yes 2(1.1 %) 10(9.3 %) 3(2.4 %) 7(10.6 %)
No 188 (98.9 %) 97 (90.7 %) <0.001 120 (97.6 %) 59 (89.4 %) 0017
Presence of chronic diseases
Yes 97 (51.1 %) 46 (43.0 %) 0.367 60 (49.2 %) 29 (43.9 %) 0.497
No 93 (48.9 %) 61 (57.0 %) 63 (50.8 %) 37 (56.1 %)
Smoking
Yes 84 (44.5 %) 49 (45.8 %) 0.017 15(12.2 %) 7(10.6 %) 0.008
No 106 (55.5 %) 58 (54.2 %) 108 (87.8 %) 59 (89.4 %)
Presence of stomachache
Yes 8 (4.2 %) 28 (26.2 %) 6 (4.9 %) 20 (30.3 %)
No 182 (95.8 %) 79 (73.8) <0.001 117 (69.7 %) 46 (69.7 %) <0.001
Presence of stomach ulcer
Yes 2(1.1%) 49 3 (2.4 %) 27 (40.9 %)
No 188 (98.9 %) 58 <0.001 120 (97.6 %) 39 (58.1 %) <0.001

*p values calculated by sample t-test for continuous variables and Pearson Chi-square for categorical variables. p value < 0.05 was considered statistically significant.
**MET: metabolic equivalents-minutes/week.
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Table Il displays the median daily intakes, the 33.3,and 66.7%"
percentile of micronutrients of GC cases and controls based on
gender. The consumption of vitamin A, beta-carotene, vitamins
B1, B2, B3, B6,B12, C, D, E, folate, calcium, chromium, copper,
iodine, iron, magnesium, phosphate, potassium, selenium, so-
dium, and zinc was significantly higher in GC males compared
to control males (p < 0.05), except fluoride. However, the GC
females had significantly higher intakes of vitamin A, vitamins
B1, B3, C, E, folate, calcium, chromium, copper, iodine, iron,
magnesium, potassium, and zinc when compared to the control
females (p < 0.05).

Table Il shows the association between intake of selected vi-
tamins and the risk of GC. There were significant negative linear
trends for the risk of GC with increasing consumption of vitamins
A E, K, beta-carotene, and folate. Compared to the lowest tertile,

the highest intakes of vitamin A (OR, 0.26; 95 % CI 0.12-0.57,
p-value for trend = 0.001); beta-carotene (OR, 0.42; 95 %
Cl, 0.20-0.86, p-value for trend = 0.019); vitamin D (OR, 0.47;
95 % Cl, 0.23-0.95, p-value for trend = 0.031), vitamin E (OR,
0.06; 95 % Cl 0.02-0.18, p-value for trend < 0.001), folate
(OR, 0.39; 95 % CI 0.19-0.79, p-value for trend < 0.001), and vi-
tamin K (OR, 0.40; 95 % CI 0.20-0.80, p-value for trend = 0.006)
were inversely associated with risk of GC. Statistically significant
protective effect was observed for moderate consumption (T2 vs.
T1) of vitamin B2 (OR, 0.36; 95 % Cl, 0.18-0.75, p-value for trend
< 0.001), vitamin B3 (OR, 0.28; 95 % Cl, 0.12-0.62, p-value for
trend < 0.001), vitamin B6 (OR, 0.29; 95 % Cl, 0.13-0.60, p-value
of trend < 0.001), vitamin B12 (OR, 0.48; 95 % Cl, 0.24-0.96,
p-value for trend < 0.001), and vitamin C (OR, 0.34; 95 % Cl, 0.15-
0.65, p-value for trend < 0.001) on GC risk.

Table Il. Micronutrients intake of 173 gastric cancer cases and 313 controls participating
in a case-control study

Crude micronutrients intake Crude micronutrients intake
Median (33"-67) Median (33"-67)
Micronutrients i I\=Ila2I:7) (:e:;a;;)
Control Case . Control Case .
(n =190) (n=123) p-value (n=107) (n = 66) p-value
Vitamin A (U) 6275.3 (5272.0-7505.4) | 8559.6 (6432.0-9599.2) | <0.001 | 5292.6 (4235.2-6630.6) | 7343.5(5973.9-8656.3) | <0.001
Beta-carotene (1g) 942.5(759.6-1251.2) 1336.5(995.7-1577.5) | <0.001 951.1 (764.7-1329.7) 1130.5 (894.7-1403.3) 0.131
Vitamin B1 (mg) 1.7(1.5-2.0) 2.2(2.0-2.5) <0.001 1.2(0.98-1.4) 14(1.1-1.6) 0.023
Viitamin B2 (mg) 1.6(1.4-1.9) 16(1.3-1.9 <0.001 15(1.3-1.8 16(1.3-1.9 0.350
Vitamin B3 (mg) 19.2(16.0-22.2) 24.7(22.5-21.2) <0.001 16.1(13.3-18.6) 18.3(15.5-20.5) 0.046
Viitamin B6 (mg) 1.4(1.2-1.8) 1.7(15-1.9) 0.001 1.3(1.0-1.9) 1.3(1.1-1.5 0.290
Vitamin B12 (ug) 332545 4.7(39-5.7) <0.001 2.9(2.2-3.6) 32(24-4.4) 0.343
Vitamin C (mg) 133.6(108.3-170.3) 181.1(135.8-211.7) 0.001 134.8(109.9-158.7) 162.8 (122.3-215.8) 0.010
Vitamin D (ug) 1.5(0.96-2.7) 26(1.5-39 0.002 1.4(0.75-2.4) 20(1.3-32 0.115
Vitamin E (o-tocopherol) (mg) 7.0(6.3-8.1) 10.2(8.7-11.6) <0.001 6.8(59-7.7) 9.3(8.3-10.6) <0001
Folate (ug) 358.2 (303.7-414.6) 479.9 (414.2-560.7) 0.003 303.4 (263.1-360.1) 372.3(312.0-429.2) 0.003
Vitamin K (ug) 139.7 (107.7-198.5) 173.3(127.8-263.5) 0.038 140.4 (91.8-187.9) 154.6 (121.0-252.8) 0.101
Calcium (mg) 828.3(677.8-1030.0) | 1187.6 (1042.5-1316.5) | <0.001 756.5 (646.8-940.6) 986.1(710.0-1177.7) <0001
Chromium (ug) 1.8(1.5.23 2.8(22-35) <0.001 1.7(1.3-2.2 2.7(2.3-33 <0.001
Copper (mg) 0.73(0.63-0.87) 1.1(00.88-1.2) <0.001 0.65 (0.55-0.78) 0.81(0.68-0.94) <0001
Fluoride (mg) 1.2(0.63-1.2) 1.2(0.77-1.5 0.071 1.1(0.53-1.2) 0.86 (0.55-1.2) 0.868
lodine (ug) 47.6 (34.5-73.6) 73.0(52.1-92.1) <0.001 42,9 (31.4-63.9) 54.2 (40.4-76.1) 0.028
Iron (mg) 13.1(11.3-15.7) 17.0(15.0-19.6) <0.001 11.9(9.8-13.6) 13.2(11.6-16.2) 0.005
Magnesium (mg) 199.0(171.3-237.2) 276.5 (246.9-309.4) <0.001 187.7 (154.8-218.0) 222.0(187.2-248.3) 0.006
Phosphate (mg) 856.4 (696.5-1036.2) | 1178.3(1012.0-1300.8) | <0.001 769.4 (624.3-919.3) 813.7 (709.4-1002.8) 0.077
Potassium (mg) 2653.5(2253.4-3105.9) | 3381.7(2930.9-3821.7) | <0.001 | 2491.9(2080.3-2915.9) | 2747.2 (2418.9-3172.0) 0.042
Selenium (pg) 79.2(67.3-91.4) 99.6 (82.7-111.5) <0.001 64.2 (52.6-72.3) 67.2 (53.6-79.4) 0.255
Sodium (mg) 3227.4(2743.3-3865.1) | 3760.4 (3160.6-4492.4) 0.007 2781.3(2365.4-3269.7) | 2896.2 (2462.2-3357.1) 0.407
Zinc (mg) 6.7 (5.8-7.8) 9.7(8.7-11.2 <0.001 59(5.2-7.4) 72(6.883 0.022

“o values were calculated by Mann-Whitney U test and p value < 0.05 was considered statistically significant.
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Table Ill. Adjusted odds ratios (ORs) and corresponding 95 % confidence intervals (Cls)
of association of intake of selected vitamins and risk of gastric cancer among Jordanian

Vitamin T OR (gi 2% cly T3 p-value of trend

Vitamin A (IU) 1 0.52 (0.20-1.03) 0.26 (0.12-0.57) 0.001
No. of cases/control 59/106 57/104 57/103
Beta-carotene (ig) 1 0.72(0.37-1.41) 0.42 (0.20-0.86) 0.019
No. of cases/control 58/104 58/105 57/104
Vitamin B1 (mg) 1 0.36 (0.18-0.75) 0.10 (0.04-0.28) <0.007
No. of cases/control 48/102 65/104 60/107
Vitamin B2 (mg) 1 0.28 (0.12-0.62) 0.02 (0.01-0.08) <0.007
No. of cases/control 57/112 58/87 58/114
Vitamin B3 (mg) 1 0.34(0.19-0.83) 0.07 (0.03-0.20) < 0.001
No. of cases/control 59/106 57/104 57/103
Vitamin B6 (mg) 1 0.29 (0.13-0.60) 0.04(0.02-0.13) < 0.001
No. of cases/control 58/95 60/116 55/102
Vitamin B12 (ug) 1 0.48 (0.24-0.96) 0.14 (0.06-0.33) <0.007
No. of cases/control 60/105 56/105 57/103
Vitamin C (mg) 1 0.34 (0.15-0.6%) 0.13 (0.05-0.31)
No. of cases/control 57/104 59/105 57/104 < 0.001
Vitamin D (ug) 1 0.82 (0.42-1.63) 0.47 (0.23-0.95) 0,031
No. of cases/control 57/106 60/102 56/105
Vitamin E (- Tocopherol) (mg) 1 0.71(0.35-1.42) 0.06 (0.02-0.18)
No. of cases/control 55/105 60/104 58/104 <0.001
Folate (1ig) 1 0.0 (0.039-0.26) 0.39(0.19-0.79) < 0.001
No. of cases/control 59/106 55/104 57/103
Vitamin K (uig) 1 0.39 (0.34-1.29) 0.40 (0.20-0.80) 0.006

No. of cases/control 59/106 57/104 57/103

Adjusted for caloric intake, age, gender, marital status, education, BMI, smoking, period of smoking, family history of gastric cancer, medical history of gastric ulcer,
and physical activity. The control group was considered the reference group for analysis. “Reference tertile.

The adjusted ORs of GC for different tertiles of intake of vi-
tamins categorized based on gender are presented in table IV.
There were significant inverse association between GC risk and
high dietary intake of vitamin A (OR, 0.12; 95 % Cl, 0.04-0.36,
p-value for trend < 0.001); beta-carotene (OR, 0.35; 95 %
Cl, 0.13-0.92, p-value for trend = 0.038); vitamin B1 (OR,
0.17; 95 % Cl, 0.05-0.59, p-value for trend = 0.006), vitamin
B3 (OR, 0.13; 95 % Cl 0.03-0.46, p-value for trend = 0.002),
vitamin B12 (OR, 0.25; 95 % CI 0.08-0.75, p-value for trend =
0.013), folate (OR, 0.12; 95 % Cl 0.03-0.42, p-value for trend
= 0.033), and vitamin K (OR, 0.39; 95 % CI 0.15-0.98, p-value
for trend = 0.038) in male group. In contrast, the higher dietary vi-
tamin C intake (OR the highest vs. the lowest tertile = 0.27, 95 %
Cl: 0.00-0.08, p-value for trend = 0.038) was associated with
reduction of GC in female group. Negative relationships were re-
vealed for moderate dietary intakes of vitamin B1 (OR 0.13; 95 %
Cl: 0.04-0.46, p-value for trend = 0.033), vitamin B6 (OR 0.23;
95 % Cl: 0.07-0.75, p-value for trend = 0.001), vitamin C

(OR 0.27; 95 % Cl: 0.08-0.9, p-value for trend = 0.033), and
folate (OR 0.27; 95 % Cl: 0.09-0.85, p-value for trend < 0.001)
in female group.

Table V gives adjusted ORs of GC for the highest versus the
lowest tertile of intake of selected minerals. Comparing the high-
est tertile to the lowest tertile, odds of GC risk reduced signifi-
cantly for intake of chromium (OR, 0.26; 95 % CI, 0.12-0.57,
p-value for trend < 0.001), iodine (OR, 0.42; 95 % Cl 0.20-
0.86, p-value for trend = 0.033) and selenium (OR, 0.17; 95 %
Cl 0.07-0.42, p-value for trend < 0.001). The protective effect
was also found for moderate consumption as the middle ter-
tile compared to the lowest tertile of calcium (OR, 0.42; 95 %
Cl, 0.20-0.86, p-value for trend < 0.001), copper (OR, 0.21;
95 % Cl, 0.10-0.45, p-value for trend < 0.001), iron (OR, 0.38;
95 % Cl, 0.19-0.82, p-value for trend = 0.019), magnesium (OR,
0.15; 95 % CI, 0.07-0.34, p-value for trend < 0.001), phosphate
(OR, 0.27; 95 % ClI, 0.12-0.58, p-value for trend < 0.001), sodi-
um (OR, 0.24.; 95 % Cl, 0.11-0.54, p-value for trend < 0.001),
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and zinc (OR, 0.32; 95 % Cl, 0.15-0.68, p-value for trend
< 0.001) on GC risk. However, the consumption of fluoride and
potassium showed null associations with risk of GC.

Table VI shows the relationships between GC and intake of
selected minerals classified based on gender. GC was negatively
associated with chromium, with an OR of 0.26 (95 % CI = 0.09-
0.70) for the middle, iron, with an OR 0.06 (95 % Cl = 0.01-
0.25) for the middle, and magnesium, with an OR of 0.29
(95 % Cl = 0.11-0.83) for the middle versus lowest tertile of
intake in male group. Likewise, the high consumption of cal-
cium, chromium, copper, magnesium, phosphate, potassium,

selenium, sodium and zinc was inversely associated with GC
in males. Whereas great reduction in risk of GC was seen in
females who consumed calcium (OR the middle vs. the lowest
tertile = 0.32, 95 % Cl: 0.11-0.97, p-value for trend < 0.001)
and selenium (OR the middle vs. the lowest tertile = 0.31,
95 % Cl: 0.11-0.87, p-value for trend = 0.001). The moderate
and high intakes of calcium, iron, magnesium, phosphate, sele-
nium, and sodium were inversely associated with GC in females
(p < 0.05). An inverse relationship was detected for highest
intake of zinc (OR = 0.03, 95 % Cl: 0.00-0.15, p-value for
trend < 0.001).

Table IV. Adjusted odds ratios (ORs) and corresponding 95 % confidence intervals (Cls)
of association of intake of selected vitamins among Jordanian based on gender

Male Female
- (n=297) (n=189)
Vitamin OR (95 % CI* —— OR (95 % CI* p-value
T T2 3 oftrend | T T2 3 of trend
Vitamin A (1) 1 046 (0.18-1.19) | 0.12(0.04-0.36) 0001 1 0.80(0.28-2.28) | 0.82(0.24-2.75) 0683
No. of cases/control 34/51 33/65 40/74 23/52 24/39 19/32
Beta-carotene (g) 1 | 064(0.26-155 | 0.35(0.13-0.92) 0058 1 0.72(0.26-1.98) | 0.46 (0.14-1.46) 0104
No. of cases/control 32/64 35/65 40/61 25/40 23/40 18/43
Vitamin BT (mg) 1 1078(0.29-2.11) | 0.17(0.05-0.59) 0006 1 0.13(0.04-0.46) | 0.02(0.00-0.16) o0
No. of cases/control 26/52 40/63 4/75 34/55 25/41 7127
Vitamin B2 (mg) 1| 071(0.25-2.05 | 0.07(0.02-0.29 1 002000015 | -
No. of cases/control 19/58 42/54 46/78 <00 ke 16/33 11/34 <o
Vitamin B3 (mg) 1 0.85(0.31-2.33) | 0.13(0.03-0.46) 0000 1 0.15(0.04-0.54) | 0.01(0.00-0.11) 0001
No. of cases/control 21/49 36/66 50/75 36/66 21/38 9/31
Vitamin B6 (mg) 104000141100 | 0.03(0.01-0.15 oo 1 0.23(0.07-0.75 | 0.10(0.02-0.47) o001
No. of cases/control 26/54 39/69 42/67 29/48 21/47 16/28
Vitamin B12 (1g) 1| 071(027-1.86) | 0.25(0.08-0.75) 0013 1 0.39(0.14-1.08) | 0.06 (0.01-0.28) oo
No. of cases/control 23/55 37/64 47/mM 34/48 19/41 13/34
Vitamin C (mg) 1 049(019-1.28) | 0.09(0.03-0.30) o006 1 0.27 (0.08-0.97) | 0.29(0.1-0.84) 00
No. of cases/control 32/65 41/56 34/69 25/39 18/49 23/35
Vitamin D (ig) 1 058 (0.23-1.46) | 0.39(0.15-1.01) oo 1 1.77(061-5.13) | 0.67 (0.23-1.95) D01
No. of cases/control 31/56 38/68 38/66 25/49 22/34 19/40
Vitamin E (o-tocopherol) (mg) 1 0.63(0.24-1.63) | 0.04(0.01-0.18) 0001 1 0.56 (0.20-1.58) | 0.06(0.01-0.33) 0,003
No. of cases/control 33/56 35/66 39/68 25/48 25/38 16/37
Folate (11g) 1 052(0.20-1.39 | 0.12(0.03-0.42) e 1 027 (0.09-0.85 | 0.06(0.01-0.29 oy
No. of cases/control 23/49 37/68 47173 34/54 20/36 12/33
Vitamin K (ug) 1 0.73(0.29-1.81) | 0.39(0.15-0.98 008 1 0.77(0.29-2.06) | 0.61(0.21-1.80) 0550
No. of cases/control 33/57 35/67 39/66 24746 22/37 20/40

2Adjusted for caloric intake, age, marital status, education, BMI, smoking, period of smoking, family history of gastric cancer, personal history of gastric ulcer, and physical
activity. The control group was considered the reference group for analysis. "Reference tertile.
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Table V. Adjusted odds ratios (ORs) and corresponding 95 % confidence intervals (Cls)
of association of intake of selected minerals among 173 gastric cancer cases and 313
controls participating in a case-control study

Mineral TP OR (gi 2% cir T3 p-value of trend
Calcium (mg) 1 0.42 (0.20-0.86) 0.08 (0.31-0.21) < 0.001
No. of cases/control 59/106 57/104 57/103
Chromium (ug) 1 0.56 (0.28-1.11) 0.26 (0.12-0.57)
No. of cases/control 56/107 61/101 56/105
Copper (mg) 1 0.21 (0.10-0.4%) 0.04 (0.02-0.12) <0.001
No. of cases/control 59/104 54/103 60/106
Fluoride (mg) 1 0.80 (0.40-1.56) 0.68 (0.36-1.30) 0.135
No. of cases/control 60/116 55/90 58/107
lodine (u1g) 1 0.62 (0.31-1.25) 0.42 (0.20-0.86) 0,053
No. of cases/control 59/106 57/103 57/104
Iron (mg) 1 0.38 (0.19-0.82) 0.04 (0.01-0.133) <0.007
No. of cases/control 58/106 58/102 57/105
Magnesium (mg) 1 0.15(0.07-0.34) 0.02 (0.004-0.06) <0.007
No. of cases/control 59/106 58/104 56/103
Phosphate (mg) 1 0.27 (0.12-0.58) 0.02 (0.006-0.06) < 0.001
No. of cases/control 59/106 57/103 57/104
Potassium (mg) 1 0.84 (0.41-1.70) 0.77 (0.390-1.50) 0.659
No. of cases/control 57/106 57/104 57103
Selenium (ug) 1 0.58 (0.29-1.20) 0.17 (0.07-0.42) <0.007
No. of cases/control 59/106 57/104 57/103
Sodium (mg) 1 0.24(0.11-0.54) 0.02 (0.01-0.07) <0.007
No. of cases/control 59/106 57/104 57/103
Zinc(mg) 1 0.32 (0.15-0.68) 0.08 (0.03-0.20) < 0.001
No. of cases/control 59/103 57/100 57/110

2Adjusted for caloric intake, age, gender, marital status, education, BMI, smoking, period of smoking, family history of gastric cancer, personal history of gastric ulcer,

and physical activity. The control group was considered the reference group for analysis. “Reference tertile.

Table VI. Adjusted odds ratios (ORs) and corresponding 95 % confidence intervals (Cls)
of association of intake of selected minerals among based on gender

Male Female
. (n = 297) (n =189)
Mineral OR (95 % CI)* T OR (95 % CI)° .
T1b T2 T3 oftrend | T1® T2 T3 of trend
Calcium (mg) 1 051(0.19-1.39) | 0.12(0.03-0.41) 1 0.32(0.11-0.97 | 0.04(0.01-0.21)
<0.001 <0.001
No. of cases/control 26/58 38/63 43/69 31/45 19/41 16/37
Chromium (g) 1 0.26(0.09-0.70) | 0.15(0.05-0.45) 0007 1 1.64(0.58-4.70) | 054(0.17-1.72) 0075
No. of cases/control 37155 34170 36/65 19/50 27131 20/42
Copper (mg) 1 0.36 (0.13-1.01) | 0.07(0.02-0.26) <0001 1 0.07 (0.02-0.28) | 0.01(0.0-0.06) 049
No. of cases/control 241127 37/63 46/0 33/83 20/40 13/0
Fluoride (mg) 1 0.71(0.27-1.86) | 1.05(0.44-0.08) 0.908 1 1.11(0.40-3.11) | 0.32(0.10-1.05) 0076
No. of cases/control 33/60 30/61 44/69 25/47 25/29 16/47
(Continues on next page)
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Table VI (cont.). Adjusted odds ratios (ORs) and corresponding 95 % confidence intervals
(Cls) of association of intake of selected minerals among based on gender

Male Female
. (n =297) (n = 189)
Mineral OR (95 % CI* e OR (95 % CIf* T
T1b T2 T3 of trend T1® T2 T3 of trend
lodline (ig) 1 0.43(0.15-1.22) | 0.43(0.17-1.10) 0082 1 1.1(041-295 | 0.45(0.15-1.37) 0178
No. of cases/control 31/59 35/64 41/67 ' 26/45 22139 18/39 '
Iron (mg) 1 0.06(0.01-0.25) | 0.68 (0.24-1.86) 1 0.19(0.06-0.67) | 0.04(0.01-0.21)
<0.001 <0.001
No. of cases/control 23/50 39/50 39/63 34/55 19/39 13/29
Magnesium (mg) 1 029(0.11-0.83) | 0.05(0.01-0.20) 0001 1 0.060.01-0.27) | 0.03(0.0-0.03 0001
<U <U
No. of cases/control 24/56 38/65 45/69 32/47 20/39 14/37
Phosphate (mg) 1 0.61(0.22-1.71) | 0.05(0.01-0.23 1 0.07 (0.02-0.32) | 0.003 (0.0-0.03)
<0.001 <0.001
No. of cases/control 21/56 40/63 46/71 36/48 17/40 13/35
Potassium (mg) 1 0.68 (0.27-1.72) | 0.25(0.10-0.66) 0,003 1 3.89(1.22-12.4) | 2.52(0.75-8.44) 0,060
No. of cases/control 44/57 36/64 27/69 ' 15/46 21/40 30/37 '
Selenium (i1g) 1 1.14(0.40-3.24) | 0.20 (0.06-0.69) 0,005 1 0.31(0.11-0.87) | 0.11 (0.02-0.54) 0001
No. of cases/control 50/82 36/60 21/48 ' 9/24 21/44 36/55 '
Sodium (mg) 1 0.35(0.11-1.10) | 0.02(0.00-0.08 1 0.09(0.02-0.36) | 0.01(0.0-0.10)
<0.001 <0.001
No. of cases/control 26/52 39/62 42/76 31/51 18/42 17/30
Zinc (mg) 1 0.37(0.14-1.01) | 0.77(0.03-0.39 0001 1 0.52(0.17-1.58) | 0.03(0.0-0.15 0001
<U. <\U.
No. of cases/control 22/52 38/72 47/66 35/58 19/28 12/37

2Adjusted for caloric intake, age, marital status, education, BMI, smoking, period of smoking, family history of gastric cancer, personal history of gastric ulcer,
and physical activity. The control group was considered the reference group for analysis. “Reference tertile.

DISCUSSION

The association between the consumption of a healthy diet
that is rich in fruits and vegetables and GC is previously doc-
umented; however, the evidence is controversial regarding the
association between micronutrients and GC risk (28). Here, we
observed several significant favorable effects of micronutrients
against the risk of GC.

Lunet et al. (28) found no association between vitamin C, E,
or carotenoids with the risk of GC; however, these results were
adjusted for H. pylori infection which has a causal association
with GC (28). Other studies reported protective effects of the an-
tioxidant vitamins; A, C, and E on gastric carcinogenesis (29-31).
This effect of antioxidant vitamins is confirmed by a systemic
review and a meta-analysis of prospective and well-designed
observational studies and relevant evidence (11,32). These vi-
tamins may modify the pathogenesis of GC by their antioxidant
capacity, free-radical scavenging capacity, and by reducing the
risk of H. pylori infection (29,33). Specifically, vitamin C inhibits
the conversion of nitrites to carcinogenic N-nitroso compounds;
therefore, protects gastric mucosa (29,33,34).

The association between gastric carcinogenesis and vitamin D
is controversial. Neither dietary vitamin D consumption nor vitamin
D-related genes modulated GC risk in the Korean population (35).

[Nutr Hosp 2024;41(1):163-174]

Although a systematic review of evidence found no association
between GC risk and dietary vitamin D or its serum level (36),
other case-control and cross-sectional studies, including the
current study, found a beneficial effect of vitamin D on GC risk
(12,37). Yet, vitamin D has an anticancer activity against various
cancers, and it has been documented to reduce the risk of H.
pyloriinfection (35,38). To the best of our knowledge, no previous
study reported the association between dietary vitamin K and GC
risk. Vitamin K is associated with the consumption of plant-based
foods that are rich in many other nutrients and non-nutrients
components which could underly the protective effect of high
vitamin K consumption observed in this study.

An Italian case-control study found no significant relationships
between GC risk and the intake of iron, calcium, potassium, and
zinc (13). Another hospital-based study showed inverse associa-
tions between GC and consumption of potassium and iron (18).
Sodium intake has been related to an increased risk of GC in
several epidemiological studies (13,18,39). Conversely, we de-
tected a negative GC risk with moderate consumption of sodium
and no association with higher consumption. Also, our results did
not show any significant association with potassium intake. The
negative impact of high sodium intake on GC incidence has been
previously documented in one study instead of other studies (28).
High dietary sodium irritates gastric mucosa, induces its inflam-
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mation and damage, incites H. pyloriinfection, and increases the
risk of gastric carcinogens (34). However, here, the median dai-
ly intake of sodium for cases and control was found to be less
than 3500 mg per day which is not considered high compared
to Western, European, and East Asian countries where sodium
consumption may reach up to 13 g per day (40,41).

Our results suggest a protective effect of high consumption of
B vitamins on the risk of GC. The association between dietary in-
take of B vitamins and GC is debatable. One-carbon metabolism
nutrients (folate, vitamin B6, vitamin B2, and vitamin B12) are
essential for DNA methylation, and insufficient intake of these
nutrients potentially could encourage carcinogenesis (42,43).
Thiamine and niacin are coenzymes in several cellular functions
(43). Thiamine may affect cancer risk through several mecha-
nism such as protein expression, oxidative stress, inflammation,
and cellular metabolism (44), while niacin may influence cancer
risk through its antioxidant activity (18). The current evidence is
not consistent on the link between GC risk with the consumption
of folate, vitamin B, or vitamin B12 (43,44,45). Similarly, the as-
sociations of thiamine/niacin and cancer risk is yet to be defined
(18,46,47).However, Miratni et al. (42) found that low serum con-
centrations of vitamin B12 augmented the risk of GC by 5.8 folds.
Thus, the association could be obvious when habitual intake is
not sufficient to support health. Also, several factors may interfere
with the bioavailability of B vitamins including smoking, alcohol
intake, some medications, as well as gut microbiota. Well-nour-
ished individuals may not benefit from high consumption of B
vitamins to reduce the risk of gastric carcinogenesis (43).

Evidence regarding the effect of dietary minerals on the in-
cidence of GC is scarce and inconsistent (49,50,51). To our
knowledge, no available evidence reported the effect of dietary
fluoride, copper, or chromium on GC. Nevertheless, consistent
with our results, gastric carcinogenesis might be suppressed by
high dietary intake of some minerals including selenium and zinc
which play essential roles in oxygen species-scavenging activ-
ity (51,52,53); magnesium and calcium which are required for
overall homeostasis and health (54); and iron (53) where its low
serum levels and a higher rate of iron deficiency anemia were
found to augment GC risk (55-57). The latter evidence indicates
the influence of mineral status on the risk of GC where iron defi-
ciency anemia could increase DNA damage and oxidative stress
(656). Another evidence suggested a higher risk of GC in case of
a high-iron diet, where it is suggested to induce tumorigenesis
by the effect of dysregulated iron metabolism on iron-modulated
function (58). Also, different dietary sources may have variable
impacts on disease risk, for example, heme iron was found to
be associated with a higher risk for GC which could be provoked
by other components or processing methods (48). Concerning
iodine, a protective effect on GC of high dietary iodine was ob-
served, which is consistent with a previous report of a high in-
cidence of goiter among GC patients and is supported by the
antioxidant activity of iodine (59). Previous studies showed lower
intake of phosphorus among GC patients (13,60), here, we found
protective effects against GC of moderate consumption of phos-
phorus.

S. Allehdan et al.

While several other factors may contribute to the risk of GC
such as H. pylori infection, host susceptibility, environmental ex-
posures, and other dietary components such as phytochemicals
and fat, the findings of this study may aid in increasing awareness
of population and health care members toward the avoidance or
encouragement of the consumption of specific micronutrients.

STUDY STRENGTHS AND LIMITATIONS

This case-control study has several strengths including the ad-
justment of statistical analyses for many substantial confounders
is believed to strengthen our findings by eliminating the effects
of these variables on GC risk. Compliance with the questionnaire
was high with an eminent response rate of > 95 %. On the oth-
er hand, it is worth mentioning the limitations of this research
including some questionnaire-inherited limitations that cannot
be excluded; nevertheless, these factors were attenuated by
precautionary measures. The accuracy of dietary recall tools is
affected by possible recall bias and estimation errors; however,
their effects were lessened using a validated FFQ along with food
models and measuring tools to enhance the accuracy of portion
size estimation. The used FFQ includes cultural foods, commonly
used portion sizes for each food item, and accounted for season-
al variations for a more precise estimation of participants’ dietary
history. Also, differential recall bias may have influenced the di-
etary data due to knowledge of the disease status as well as due
to the possibility that cases might have changed diet due to their
disease or corresponding symptoms; yet, the inclusion of recent-
ly diagnosed patients could have reduced such bias. Another lim-
itation is the lack of biochemical levels of these micronutrients;
however, further research is warranted to investigate the effect
of their serum levels on the pathogenesis of GC. Also, the inter-
viewers were not blinded for the diagnosis of the participants
(i.e., cases and control); nevertheless, all interviewers were well-
trained and treated the participants professionally and identically,
regardless of their case and control status. Moreover, the body
composition of the study participants was not measured, howev-
er, the body composition is an important factor when it comes to
investigate correlation between dietary factors and cancer due to
most cancer patients have wasting, which includes muscle loss
whether or not there is also fat loss.

CONCLUSION

The findings of this study support the advantageous effects
of moderate consumption of micronutrients on GC risk which
can be achieved by a balanced, healthy diet. GC was inversely
associated with the consumption of vitamin A, beta-carotene, vi-
tamins D, E, K, B2, B3, B6, B12, and C, folate, chromium, iodine
and selenium. Additionally, a protective effect was observed for
consumption of calcium, copper, iron, magnesium, phosphate,
sodium, and zinc. Increasing the population’s awareness toward
the health benefits of micronutrients and regarding their dietary
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sources would reduce GC-related morbidity and mortality. Fur-
ther research is required to confirm our findings and elucidate
the underlying mechanisms of these associations.
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Resumen

Introduccion: la epidemiologia nutricional busca comprender la relacion entre el consumo de alimentos y la ocurrencia de enfermedades.
Durante la pandemia de COVID-19, el Estudio Longitudinal de Salud del Adulto (ELSA-Brasil) utilizé un Cuestionario de Frecuencia de Alimentos
(CFA) reducido para comparar la calidad de la dieta en diferentes etapas de la cohorte.

Obijetivo: desarrollar y validar un indice creado a partir de un score (0 puntuacion) de calidad alimentaria (SCA) utilizando el CFA del ELSA-Brasil.

Métodos: estudio transversal realizado entre agosto de 2020 y marzo de 2021 con 4262 participantes. Para cada categoria de frecuencia de
consumo de alimentos indicadores de alimentacion saludable y no saludable, se otorgd una puntuacion. La validez y la fiabilidad se estimaron
mediante el coeficiente de correlacion de Pearson, el andlisis de componentes principales (ACP) y la alfa de Cronbach. Se realizaron pruebas
para verificar las diferencias entre las caracteristicas individuales y la SCA.

Palabras clave: Resultados: el ACP indicd una variabilidad total del 42,5 %. Las mujeres y los individuos con mayor edad, actividad fisica e ingreso per capita
o ) . obtuvieron un valor de SCA mas alto, mientras que aquellos que reportaron un mayor consumo de alcohol y tabaguismo obtuvieron una puntuacion
Indice de alimentacion més baja. La alfa de Cronbach fue de 0,47.

saludable. Dieta. Consumo

de alimentos. Estilo de vida.  Gonclusién: la SCA mostrd una validez y confiabilidad satisfactorias y se asoci6 con datos socioecondmicos y de estilo de vida. Por lo tanto, es
COVID-19. una herramienta Util para comparar la informacion dietética, contribuyendo a los futuros anélisis en epidemiologia nutricional.
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Abstract

C. M. Q. Aprelini et al.

Introduction: nutritional epidemiology seeks to understand the relationship between food consumption and the occurrence of diseases. During
the COVID-19 pandemic, the Longitudinal Study of Adult Health (ELSA-Brasil) used a reduced Food Frequency Questionnaire (FFQ) to compare

diet quality between cohort stages.

Objective: to develop and validate an index created using a food quality score (FQS) using the FFQ of ELSA-Brasil.

Methods: a cross-sectional study carried out between August 2020 and March 2021 with 4262 participants. For each frequency of consumption
of healthy and unhealthy food markers, a score was given. Validity and reliability were tested using Pearson’s correlation, principal component
analysis (PCA) and Cronbach’s alpha. Tests were performed to verify differences between individual characteristics and FQS.

Keywords:

Healthy eating index.
Diet. Food consumption.
Lifestyle. COVID-19.

INTRODUCCION

En las Ultimas décadas, la epidemiologia nutricional ha suma-
do esfuerzos para comprender mejor la compleja relacion entre
el consumo de alimentos y la salud de las poblaciones, ya que
puede estar asociado a la proteccion o el riesgo de enfermeda-
des cronicas no transmisibles (ECNT) (1). A su vez, la calidad de
la dieta puede ser evaluada segun el tipo de alimento, por grupos
de alimentos, por la composicion nutricional o a través del ana-
lisis de patrones alimentarios utilizando instrumentos dietéticos
apropiados para cada situacion (2). Asi, es fundamental inves-
tigar los habitos alimentarios de una poblacion para evaluar su
impacto en los procesos salud-enfermedad con el fin de apoyar
las politicas publicas de alimentacion y nutricion. Sin embargo,
la inexactitud de la informacion dietética es un gran desafio en
el drea, debido a la complejidad que implica medir y evaluar la
dieta (3).

Ante ello, en los ultimos afios se han propuesto indices de
calidad dietética basados en recomendaciones nutricionales
especificas (4,5), adaptados a las actualizaciones de las guias
alimentarias de cada pais (6,7). Por lo tanto, estos indices, desa-
rrollados mediante la puntuacion de elementos y componentes
de los alimentos (score), representan una medida resumida de la
calidad general de la dieta de una poblacion y parecen ser una
estrategia mas solida que evaluar los alimentos consumidos de
forma aislada.

Durante la pandemia de COVID-19 se recopil6 informacion en
el Estudio Longitudinal de Salud del Adulto (ELSA-Brasil) para va-
lorar (0 conocer) aspectos relacionados con la salud y el estilo de
vida durante el periodo de distanciamiento social. Debido a la ne-
cesidad de obtener datos en linea, se realizaron modificaciones
de los instrumentos de recoleccion para facilitar la participacion
de las personas; uno de estos cambios fue en el Cuestionario de
Frecuencia de Alimentos (CFA) (8).

Ante este escenario, se utilizd el CFA con un menor nimero
de items alimentarios y solo se identifico la frecuencia de con-
sumo de alimentos. Posteriomente se hizo evidente la necesidad
de hacer comparable la informacion de este instrumento con la
de otras oleadas de la cohorte y con otros estudios, para eva-
luar la calidad de la alimentacion de la poblacion. Por lo tanto,
el presente estudio tiene como objetivo desarrollar y validar un

Results: the PCA indicated a total variability of 42.5 %. Women and individuals with higher age, physical activity and per capita income had a
higher FQS, while those who reported higher consumption of alcohol and being smokers had a lower score. Cronbach’s alpha was 0.47.

Conclusion: the FQS showed a satisfactory validity and reliability and was associated with socioeconomic and lifestyle data. Therefore, it is a
useful tool for comparing dietary information, thus contributing to nutritional epidemiology.

indice que recopila informacion de instrumentos menos com-
plejos, creado a partir de un score de calidad alimentaria, utili-
zando el CFA aplicado en el ELSA-Brasil durante la pandemia de
COVID-19.

MATERIAL Y METODOS

POBLACION DEL ESTUDIO

Este fue un estudio transversal con la muestra del ELSA-Brasil,
utilizando datos recopilados durante la pandemia de COVID-19
(Ola-COVID/estudio complementario). Los datos fueron recolec-
tados entre agosto de 2020 y marzo de 2021. El ELSA-Brasil
es una cohorte compuesta inicialmente por 15.105 individuos
de ambos sexos, de edad entre los 35y 74 afios (2008-2010),
realizada en seis centros de investigacion (CI), cinco de los cua-
les son instituciones de educacion publica (USP, UFMG, UFBA,
UFRGS y UFES) y uno es una institucion de investigacion del Mi-
nisterio de la Salud (FIOCRUZ/RJ), cuyo objetivo es investigar la
incidencia de las ECNT y sus determinantes (9,10). La recolec-
cion de datos también se llevo a cabo entre 2012y 2014 (Oleada
2) y entre 2017 y 2019 (Oleada 3), ademas de la Oleada-COVID
(2020-2021). Los participantes son funcionarios activos o jubi-
lados.

En la crisis sanitaria de la COVID-19, el ELSA-Brasil investigd
los cambios en la salud y el estilo de vida de los participantes de
cinco Cl (UFMG, UFBA, UFRGS, UFES y FIOCRUZ/RJ) a través de
un estudio complementario (Oleada-COVID). Los individuos del
Cl de la USP y/o aquellos que se negaron a participar y/o falle-
cieron no fueron incluidos en el estudio. También se excluyeron
los participantes sin informacion sobre el consumo de alimentos
(n=1282), resultando una muestra total de 5544 individuos.

RECOLECCION DE DATOS
Datos socioecondémicos y habitos de vida

En la Oleada-COVID no se recogio informacion sobre caracte-
risticas sociodemograficas, por lo que para el presente estudio

[Nutr Hosp 2024;41(1):175-185]
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se analizaron las siguientes variables sociodemograficas reco-
lectadas en la Oleada 3 (2017-2019): género (masculino/feme-
nino); edad (45-54 afios/55-64 aflos/méas de 65 afios), con una
media de 3 afios afiadidos; e ingreso neto per capita (tercil/US$).
Se incluyeron cuatro médulos con preguntas sobre habitos de
vida, alimentacion, e historia laboral, entre otros. De estos mddu-
los se consideraron las siguientes variables:

— Situacion laboral (activa o jubilada), evaluada con la pregun-
ta “;Cudl es su situacion laboral actual?’

— Tabaquismo (fumador, exfumador y nunca fumo), evaluado
con la pregunta “sActualmente fuma cigarrillos?”

— Autopercepcion del estado de salud (muy buena o buena,
regular, mala o0 muy mala), evaluada con la pregunta “En ge-
neral, en comparacion con las personas de su edad, ;como
considera su estado de salud?”

— Consumo habitual de alcohol (abstemios, bebedores mo-
derados y bebedores excesivos), evaluado por la suma del
etanol puro total de los tipos de bebidas consumidas (cer-
veza, vino y/o destilados). La frecuencia se multiplicé por la
cantidad consumida de cada tipo de bebida (mL/semana);
después se multiplicé la cantidad reportada en mL/sema-
na por el porcentaje alcoholico promedio de las bebidas, a
saber: cerveza = 6 %, vino = 12 % y destilados = 39 %.
Para obtener la cantidad total de etanol puro por semana se
multiplicaron los valores por la densidad del alcohol (0,8 g/
mL). Los bebedores considerados moderados presentaron
un consumo de entre > 1 g/semanay < 209 g/semana para
los hombres, y de entre > 1 g/semana y < 139 g/sema-
na para las mujeres; se consideraron bebedores excesivos
aquellos con consumo > 210 g/semana para los hombres y
> 140 g/semana para las muijeres; se consideraron abste-
mios aquellos con consumo de 0 g/semana (11).

— Actividad fisica (AF) (activa, insuficientemente activa, o inac-
tiva), estimada a partir de las siguientes preguntas: ‘¢ Desde
el inicio del distanciamiento social, la mitad de los dias de
la semana sale a caminar en su tiempo libre?' “; Desde el
inicio del distanciamiento social, cudntos dias a la sema-
na practica actividad fisica intensa en su tiempo libre?” Y
“; Desde el inicio del distanciamiento social, cuantos dias a
la semana practica actividad fisica media/moderada?’. Se
consideraron aquellas actividades que duraban al menos
10 minutos seguidos. El patrén de AF, en sus diferentes
dominios, fue reportado en minutos/semana, obtenido mul-
tiplicando la frecuencia semanal por la duracion de las acti-
vidades realizadas. Aquellos con AF superior a 150 minutos/
semana se consideran activos; insuficientemente activos
con AF entre 10 y 149 minutos/semana, e inactivos cuando
la AF fue inferior a 10 minutos/semana.

Valoracioén del consumo de alimentos
y desarrollo del score de calidad alimentaria

El consumo de alimentos se evalud cualitativamente median-
te el CFA corto de ELSA-Brasil (12) que incluyd 22 alimentos/

[Nutr Hosp 2024;41(1):175-185]

grupos de alimentos: pan francés o casero; pan industrializa-
do (caja/sandwich//ight/integral); cereales (arroz/avena/maiz/
granola/salvado/otros); tubérculos (yuca/papa/camote); frutas;
verduras/hortalizas; legumbres (frijoles/garbanzos/lentejas); fru-
tos secos; huevo (frito/cocido/revuelto/escalfado); leche (entera/
semidescremada o descremada/en polvo); yogur industrializado;
quesos blancos (panela/ricotta/cottage/mozzarella de bufala);
quesos amarillos (estandar/mozzarella/americano/cheddar/ca-
nasta/procesado); mantequilla/margarina; carne (vacuno/cerdo/
pollo); embutidos (chorizo/jamdn/otros); galletas (dulces/sala-
das/con o sin relleno); pescado; comida rapida/congelada (la-
safia/pizza/hamburguesa/otros); snacks salados (coxinha/papas
fritas/bocadillos/frituras); dulces (helados/chocolates/pudines/
pasteles/otros); refrescos y zumos industriales.

Para el calculo del score de calidad alimentaria (SCA) se con-
sideraron cinco categorias de frecuencia de consumo de alimen-
tos del instrumento aplicado en Ola-COVID (“1 o0 mas veces/dia”;
“b-6 veces/semana”; “1-4 veces/semana”; “1-3 veces/mes”; 0
“nunca/casi nunca”) para facilitar su comparacion con el CFA
aplicado en el ELSA-Brasil (linea de base [2008-2010] y etapa
3 [2017-2019]). A cada item se le otorgd un valor (positivo 0
negativo) de acuerdo con la frecuencia de consumo de alimen-
tos, lo que resultd en un score total minima de -15 a un maximo
de +15. La puntuacion de cada item se definié de acuerdo con
la evidencia bibliografica y las encuestas o guias nacionales de
indicadores de alimentacion saludable y no saludable (validez de
contenido) (13-20).

En resumen, se consideraron indicadores saludables el con-
sumo de: frutas, verduras y hortalizas in natura, legumbres
y pescado; y como marcadores no saludables, el consumo
de: pan industrializado, yogur industrializado, queso amarillo,
mantequilla/margarina, carnes y embutidos, galletas, comida/
congelada, snacks salados, dulces, refrescos y zumos indus-
triales.

La figura 1 muestra el SCA segun la frecuencia de consu-
mo de alimentos. Se aplico la puntuacion de “-1” al consumo
frecuente de alimentos industrializados y embutidos; también
los quesos amarillos y la mantequilla/margarina obtuvieron la
misma distribucion de puntos. Para el consumo regular (1 a 4
veces/semana) y esporadico (1 a 3 veces/mes) de carne, asi
como la categoria “nunca/casi nunca” de consumo se estable-
cio el puntaje “+1”.

Para las frutas/verduras, consideradas como indicadores de
una alimentacion saludable, se afiadia un punto (+1) cuando se
consumian diariamente y una puntuacion de “-1” cuando se re-
portaba un consumo poco frecuente (1 a 4 veces/semana, 1 a
3 veces/mes, nunca/casi nunca). En relacion a las legumbres,
cuando el consumo era mas de 5 a 6 veces por semana, tam-
bién se sumaba un punto (+1). Para el consumo de pescado, se
agregaba un punto cuando se reportaba el consumo de al menos
una vez por semana. Los alimentos/grupos de alimentos que no
se usaron para calcular el SCA tuvieron una puntuacion de “0”.
Se cuantificaron un total de 15 alimentos o grupos de alimentos
del CFA segun la frecuencia de consumo (resumido como 5 en
la figura 1).
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Figura 1.

Diagrama de flujo con el desarrollo del puntaje de calidad alimentaria (SCA) del ELSA-Brasil.

VALIDEZ Y CONFIABILIDAD DEL SCA
Y ANALISIS DE DATOS

Después de la validacion del contenido, la utilidad del indice,
creado a través del SCA, se midid utilizando estrategias de eva-
luacion de validez de constructo y confiabilidad, segun lo pro-
puesto por Reedy et al. (2018) (21) y Cacau et al. (2021) (22),
considerando la naturaleza cualitativa del instrumento, que no
evaluo directamente la cantidad de energia consumida.

Validez del constructo

Para la validacion del constructo, primero se realizé el andlisis
descriptivo de los componentes del SCA. Posteriormente se rea-

lizo el analisis de componentes principales (ACP) para verificar
la estructura del SCA y la existencia de mas de un factor de
variabilidad (23,24).

En el ACP, la matriz de correlacion se obtuvo mediante la téc-
nica rotacional de tipo ortogonal, varimax. Se consideraron los
criterios de Kaiser (valores propios) para determinar los factores
y los criterios de la varianza acumulada y el grafico de Cattel
—screen plot— como métodos complementarios. Por lo tanto,
s0lo se utilizaron valores propios mayores que 1 para determinar
el nimero de factores. Se utilizaron las pruebas de Kaiser-Ma-
yer-Olkin (KMO) y de esfericidad de Bartlett para verificar la exis-
tencia y el peso de las correlaciones parciales (23,24).

A continuacion se comprob0 si el SCA presentaba diferencias
entre las diferentes categorias de las caracteristicas sociodemo-
graficas y habitos de vida de los sujetos de la muestra. Para ello
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se utilizaron la prueba de la t de Studenty el ANOVA (post-hoc
de Tukey), dependiendo de que las caracteristicas tuvieran dos o
tres categorias, respectivamente.

Confiabilidad interna

Se realizaron correlaciones de Pearson entre los componentes
de la puntuacion y el score final para comprender la relacion
entre los elementos. Finalmente, para identificar si el indice de-
sarrollado reproduce consistentemente el resultado, se verifico la
confiabilidad interna mediante la alfa de Cronbach (21), que eva-
lia el promedio de correlaciones entre todas las combinaciones
posibles de los 15 ftems del SCA y de cada factor determinado
por el ACP.

Analisis de los datos

Las variables se presentaron como proporciones y medias con
sus respectivas desviaciones estandar (DE). Se realizaron los es-
tadisticos descriptivos de la muestra de la Oleada-COVID vy el
analisis descriptivo de cada componente del SCA con el fin de
conocer su distribucién en la poblacién de analisis y verificar la
sensibilidad de las puntuaciones entre los items.

El procesamiento y andlisis de los datos se realizd con el software
SPSS IBM Statistics, version 22.0 (SPSS Inc., Chicago, IL), conside-
rando un valor p < 0,05 como estadisticamente significativo.

ASPECTOS ETICOS

Todas las etapas del ELSA-Brasil fueron aprobadas por los
comités de ética en investigacion (CEP) de las instituciones in-
volucradas (nimeros 343/06 (FIOCRUZ), 041/06 (UFES), 186/06
(UFMG), 194/06 (UFRGS), 027/06 (UFBA) y Ola-COVID bajo
los nimeros REC: CAAE: 32778620.1.0000.5030 / 4.067.18
(UFBA); CAAE: 56021516.0.1001.5240 / 4.063.982 (FIO-
CRUZ); CAAE: 32061620.5.0000 .5060 / 4.090 .940 (UFES);
CAAE: 48608515.5.1001.5327 / 4.023.601 (UFRGS); CAAE:
47125015.4.1001.5149 / 4.082.055 (UFMG). Antes de iniciar
la recoleccion de datos, los participantes firmaron el formulario
de consentimiento informado. En la Oleada-COVID, los partici-
pantes firmaron el consentimiento electronicamente, garantizan-
do el anonimato de la informacion obtenida.

RESULTADOS

La muestra estuvo compuesta por 4262 participantes, 58,6 %
del sexo femenino, con una edad media de 61 arios (+ 8,6), in-
greso medio per capita de US$ 867,12 (datos no mostrados en la
tabla), y cerca de un 48 % eran trabajadores activos (n = 2026).
En cuanto a los habitos de vida, el 65,3 % refirieron nunca ha-
ber fumado, el 44,3 % se consideraban bebedores moderados,
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el 41,5 % realizaban actividad fisica y el 85,5 % de los individuos
reportaron un buen o muy buen estado de salud (Tabla I).

Ademas, el SCA medio fue de 5,2 + 3,9 (Tabla I). Conside-
rando el percentil 75 del SCA (8) y los valores contenidos en
los terciles (3¢ tercil entre 8 y 15), se puede considerar que un
28 % (9,8 = 1,7) de la muestra tiene una alimentacion de buena
calidad (consumo mas frecuente de alimentos saludables; pun-
tuacion > 8). En el 1¢" tercil (puntuacion de -10 a 3), el 32 % de
la muestra tenian una dieta de baja calidad (0,8 + 2,2) (datos no
mostrados en la tabla).

VALIDEZ DEL CONSTRUCTO

La tabla | también presenta los aspectos socioecondmicos y ha-
bitos de vida de los participantes segun el SCA total. Se obtuvieron
valores mas altos de SCA en las personas de mayor edad y de mas
ingresos, asi como en aquellas con mas tiempo de actividad fisica
6,0 = 3,8), y entre las mujeres (5,6 = 3,9). Por otra parte, los
participantes con mayor consumo de alcohol, fumadores actuales,
trabajadores activos y aquellos que reportaron un estado de salud
malo/muy malo tuvieron una puntuacion media mas baja.

De acuerdo con el andlisis descriptivo de los ftems del SCA
(Tabla 1l), algunos alimentos tuvieron puntuaciones medias mas
bajas, como pescado y carne, mientras que comida rapida/con-
gelados, snacks salados y refrescos/zumos industriales tuvieron
puntuaciones medias mas altas.

El KMO presentd un valor de 0,7 y la prueba de esfericidad
de Bartlett fue de 5040,4 con p < 0,001 (datos no mostrados
en la tabla), indicando una adecuacion de la muestra para la
aplicabilidad del ACP.

La tabla lll indica la estructura final del indice considerando
los alimentos retenidos en cada grupo (ACP). En el 1¢ grupo
se mantuvieron los alimentos industrializados, ricos en azdcares,
grasas y aditivos alimentarios (Snacks salados, comida rapida/
congelada, refresco y zumos industriales, dulces y salchichas);
en el 2° grupo, los alimentos frescos (verduras/hortalizas, frutas y
legumbres); en el 3¢ grupo, los quesos amarillos, el yogur indus-
trializado, el pan industrializado y las galletas, normalmente utili-
zados en la colacion y meriendas; y en el 4° grupo, los alimentos
utilizados como base para las preparaciones (carnes, pescados
y mantequilla/margarina). También se observa en la muestra que
estos grupos explican el 42,5 % de la variabilidad total después
de la rotacion de factores. El screen plot complementa la infor-
macion sobre los componentes retenidos en los grupos y mostré
la presencia de 4 factores con autovalores superiores a 1 (Fig. 2).

CONFIABILIDAD INTERNA

Las correlaciones entre cada componente del SCA fueron bajas;
sin embargo, la correlacion entre los componentes y el puntaje
final del SCA estuvo por encima de 0,30, con excepcion de los
grupos de legumbres, pescado y yogur industrializado (Tabla IV).

En la evaluacion de la confiabilidad interna, el valor de la alfa
de Cronbach fue de 0,47 (datos no mostrados en la tabla).
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Tabla I. Score de calidad alimentaria segun las variables socioecondmicas
y de estilo de vida. ELSA-Brasil, 2020-2021

. SCA

Variables n ( %) promedio |DE Valor p
Edad (afios)f h = 4183)
45a54 861 (20,2) 46 +39
55a64 1737 (41,5) 54 +3,8° <0,001
Mayores de 65 1585 (37,9) 5,4 + 3,9
Renta per capita (US$)" h = 4172)
< 478,0 1417 (34,0) 50«37 0.01
479,0 a 869,0 1385 (33,2) 5,2 + 3,920 '
> 870,0 1370 (32,8) 54 + 3,9
Sexo™ (h = 4262)
Masculino 1766 (41,1) 48 +3,8 < 0,001
Femenino 2496 (58,6) 56+39
Situacion laborald! h = 4228)
Activo 2026 (47,9) 49+4,02 < 0.001
Jubilado pero sigue trabajando 456 (10,8) 55+ 3,8 '
Jubilado y sin trabajo 1746 (41,3) 56 +3,7°
Actividad fisica® h = 4200)
Inactivo 1334 (31,8) 4,6 +3,8 < 0.001
Insuficientemente activo 1121 (26,7) 4,8 +39 '
Activo 1745 (41,5) 6,0 + 3,8
Consumo bebidas alcohdlicas® = 4229)*
Abstemios 1769 (41,8) 55+39 < 0.001
Bebedores moderados 1872 (44,3) 51+ 3,9 '
Bebedores excesivos 588 (13,9) 47 +3,7°
Tagaquismo® (h = 4229)
Nunca fumo 2760 (65,3) 55+ 3,8 < 0.001
Ex fumador 1203 (28,4) 49+ 39 '
Fumador 266 (6,3) 41 +4,0°
Estado de salud? i = 4247)
Bueno o muy bueno 3631 (85,5) 5,3 + 3,8
Regular 562 (13,2) 48+ 41 <0,001
Malo o muy malo 54 (1,3) 3,449
Total 4262 (100) 52+ 39

n = 4262. SCA: score de calidad alimentaria. “*ANOVA con post-hoc de Tukey (letras iguales no difieren entre Si'y letras diferentes difieren entre si). Prueba de la t

de Student.

Tabla Il. Analisis descriptivo de los componentes del score de calidad alimentaria.
ELSA-Brasil, 2020-2021

Puntuacion -1

Puntuacion +1

Componentes Promedio + DE n (%) n (%)
Pan industrializado 0,15+ 0,87 1334 (31,3) 1986 (46,6)
Frutas 0,39 + 0,83 947 (22,2) 2625 (61,6)
Verduras 0,37 = 0,81 907 (21,3) 2476 (58,1)
Legumbres 0,44 +0,73 602 (14,1) 2479 (58,2)
Pescado -0,39 + 0,92 2964 (69,5) 1298 (30,5)
Yogur industrializado 0,55+ 0,70 526 (12,3) 2890 (67,8)
Quesos amarillos 0,27 = 0,81 964 (22,6) 2130 (50,0)
Mantequilla/margarina -0,12+0,88 1945 (45,6) 1421 (33,3)

(Contina en pagina siguiente)
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Tabla Il (cont.). Analisis descriptivo de los componentes del score de calidad alimentaria.
ELSA-Brasil, 2020-2021

. Puntuacioén -1 Puntuacion +1
Componentes Promedio + DE n (%) n (%)
Pan industrializado 0,15+ 0,87 1334 (31,3) 1986 (46,6)
Frutas 0,39 + 0,83 947 (22,2) 2625 (61,6)
Verduras 0,37 + 0,81 907 (21,3) 2476 (58,1)
Legumbres 0,44 +0,73 602 (14,1) 2479 (58,2)
Pescado -0,39 + 0,92 2964 (69,5) 1298 (30,5)
Yogur industrializado 0,55+ 0,70 526 (12,3) 2890 (67,8)
Quesos amarillos 0,27 + 0,81 964 (22,6) 2130 (50,0)
Mantequilla/margarina -0,12 + 0,88 1945 (45,6) 1421 (33,3)

Valores expresados como media y desviacion estandar, y n (%).

Tabla lll. Analisis factorial de soluciones de cuatro factores de los componentes principales.
ELSA-Brasil, 2020-2021

GemEETETe Factores extraidos
1 2 3 4 h,
Snacks salados 0,741 0,285
Comida rapida/congelada 0,655 0,604
Refrescos y zumos industriales 0,511 0,661
Dulces 0,456 0,354 0,484
Embutidos 0,454 0,387 0,427
Verduras/hortalizas 0,796 0,370
Frutas 0,752 0,396
Legumbres 0,397 0,341
Quesos amarillos 0,613 0,348
Yogur industrializado 0,527 0,420
Pan industrializado 0,508 0,397
Galletas 0,317 0,323 0,250
Carne 0,630 0,444
Mantequilla/margarina 0,514 0,574
Pescado 0,386 0,389 0,371
Numero de items 5 3 4 3
% da varianza explicada 15,7 27,0 35,1 42,5
Alfa de Cronbach 0,54 0,51 0,30 0,19
, = comunalidad.
257
2,04
2
3:1,5'
g
1,0
07 Figura 2.
T2 5 b s e 7 s e w2t dis Grafico del andlisis de componentes principales del score de calidad ali-
Comporones Fiieche mentaria. ELSA-Brasil, 2020-2021.
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Refrescos y zumos
industriales

0479

Tabla IV. Correlaciones entre los items del score de calidad alimentaria y el puntaje final. ELSA-Brasil, 2020-2021
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C. M. Q. Aprelini et al.

DISCUSION

EI SCA se desarrollé considerando la evidencia en la literatu-
ra e informes de encuestas de guias brasilefias de marcadores
de alimentacion saludable y no saludable (14-20), y fue valida-
do mediante la evaluacion y analisis de su estructura, a través
del ACP y de comparaciones entre grupos, donde se asocio con
la edad, el sexo, los ingresos per capita, la situacion laboral,
el nivel de actividad fisica, el consumo medio de alcohol, el
tabaquismo y el estado de salud percibido de los participantes
de este estudio.

En el indice desarrollado, el consumo frecuente de alimentos
procesados, embutidos y quesos amarillos presentd puntuacio-
nes similares para el grado de procesamiento y la cantidad de
sodio y grasa presente en estos alimentos. La Guia Alimentaria
para la Poblacion Brasilefia de 2014 (14) recomienda limitar y
evitar el consumo de alimentos procesados y ultraprocesados
donde, segun la clasificacion NOVA, el primero se refiere a pro-
ductos industriales con adicion de sal, azlicar y aceite, u otros
ingredientes culinarios procesados, y el segundo involucra técni-
cas de procesamiento con la adicién de cinco 0 mas sustancias
y aditivos propios de la industria alimentaria (25). Ademas de la
alta concentracion de sustancias asociadas con las ECNT, estos
alimentos tienen mayor densidad energética y bajo valor nutri-
cional, con un menor contenido de fibra y vitaminas (14,26,27).

Ademas, el indice considerd los resultados de estudios con la
misma poblacion (ELSA-Brasil, linea de base 2008-2010; Ola 2
2012-2014) que indicaron que el alto consumo de alimentos ul-
traprocesados aumento el riesgo de hipertension e incremento el
peso corporal y la circunferencia de la cintura en adultos (17,18).
Con respecto al consumo de salchichas, otro estudio encontrd
que el alto consumo de carne procesada (tercil mas alto > 27,1
g/dia) se asocié con nuevos casos de resistencia a la insulina
entre los hombres (19). Y Siqueira y cols. (20) identificaron un
aumento del riesgo relativo de hiperuricemia y niveles elevados
de &cido Urico sérico asociados al mayor consumo de refrescos.

El consumo habitual de carne (1 a 4 veces/semana) puntuo
“+1”. La Guia Alimentaria para la Poblacion Brasilefa (14) reco-
mienda que los alimentos frescos o minimamente procesados,
predominantemente de origen vegetal, sean la base de la dieta,
pero también que la carne de vacuno, cerdo y aves formen parte
de una dieta equilibrada. Sin embargo, este consumo debe ser
moderado ya que dichos alimentos tienen bajo contenido de fibra
y mayor cantidad de grasas saturadas; existe evidencia de que
un alto consumo de carnes rojas esta asociado con la incidencia
de las ECNT, ademas de generar impactos socio-ambientales
negativos y sistemas alimentarios desequilibrados (14,27,28);
por ello recibié una puntuacion negativa cuando se consumia
con frecuencia (mas de 5 veces por semana). Una investigacion
longitudinal realizada con datos del ELSA-Brasil (2008-2010 y
2012-2014) mostré que el alto consumo de carnes rojas au-
mento un 40 % (IC 95 %: 1,04-1,96) la incidencia de la diabetes
mellitus en hombres (18), y un estudio transversal, con datos de
referencia (2008-2010), asocio el alto consumo de carne con
niveles mas altos de écido Urico sérico en mujeres (29).
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Los grupos de alimentos que tienen recomendacion de consu-
mo diario (frutas y verduras/hortalizas) tuvieron una distribucion
positiva de la puntuacion cuando se alcanzo esta frecuencia,
ya que tienen un alto contenido en fibra, vitaminas, minerales
y compuestos hioactivos, contribuyen a una alimentacion equili-
brada y saludable, y promueven sistemas alimentarios mas ade-
cuados y justos. Seglin la Guia Alimentaria (14) y la Pesquisa
Nacional de Saude (PNS) (15) brasilefias, el consumo de frutas
y verduras debe ser diario para mantener la salud, por 1o que
son indicadores de patrones de alimentacion saludable. La PNS
(16) recomienda, como ingesta adecuada de verduras o frutas,
el consumo de 3,5 raciones diarias.

Ademas, en el caso de las legumbres (frijol, garbanzo y lente-
ja), para la categoria de consumo mayor de cinco a seis veces/
semana se sumaba un punto (+1), y cuando el consumo era
esporadico o reportado como nunca/casi nunca se restaba un
punto (-1). En este sentido, la PNS (15,16), describe que el con-
sumo regular de legumbres, como el frijol, con una frecuencia
de cinco 0 mas veces/semana es un marcador de alimentacion
saludable; por lo tanto, también se considerd como tal en el de-
sarrollo del puntaje. Las legumbres contribuyen a una ingesta
adecuada de fibra dietética, lo que ayuda al funcionamiento del
tracto gastrointestinal y se asocia con un menor riesgo de diver-
sas ECNT (30).

En cuanto al consumo de pescado, se sumd un punto (+1)
cuando se reportaba un consumo frecuente (1 0 mas veces/dia,
0de 5 a6 veces/semana, o0 de 1 a 4 veces/semana) y se restaba
un punto (-1) cuando se reportaba un consumo esporadico o con
la categoria nunca/casi nunca. La PNS (15,16) considera que
el consumo de pescado al menos una vez a la semana es un
marcador de alimentacion saludable, debido a su alto contenido
de proteinas y micronutrientes, y su bajo contenido en grasas
en comparacion con la carne roja, ademas de tener sustancias
antioxidantes y antiinflamatorias (14).

El presente estudio identificd que los componentes “pescado”
y “carne” tuvieron puntuaciones medias mas bajas en la mues-
tra, con una mayor frecuencia de puntuaciones negativas en el
SCA, siendo probable la baja frecuencia de consumo de pescado
y una alta frecuencia de consumo de carne entre los brasilenos.
Rodrigues y cols. (31) describieron la evolucion del consumo de
alimentos de la poblacion brasilefia en el periodo 2008-09 a
2017-18 e identificaron que la carne sigue siendo la base de
la dieta de esta poblacion. Los estudios indican una asociacion
entre el alto consumo de carnes rojas y procesadas y la apari-
cion de ECNT (32). En el ELSA-Brasil, Aprelini y cols. (2019) (19)
identificaron que el alto consumo de carnes rojas y procesadas
se asociaba con nuevos casos de DM (OR = 1,4, p < 0,05) y
RI(OR = 1,7, p < 0,001) en los hombres. Y el alto consumo de
carne procesada aumento 1,2 veces (p < 0,05) la posibilidad de
nuevos casos de Rl entre las mujeres.

Por otra parte, los componentes “comida rapida/congelada”,
“snacks salados” y “refrescos/zumos industriales” presentaron
puntuaciones medias mas altas, lo que indica una menor fre-
cuencia de consumo de estos alimentos, y esta practica pue-
de deberse a las caracteristicas de la poblacion a estudio, con
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mayor nivel de ingresos econdmicos y edad, lo que, entre otros
aspectos, posiblemente condiciona una mejor calidad de la dieta.

Ademas, el presente estudio mostro que los participantes con
mayor edad e ingresos per capita y las mujeres tenian una pun-
tuacion media mas alta en la SCA. Dos estudios realizados con
adultos brasilefios, utilizando datos de la PNS (2013), evalua-
ron el consumo de alimentos no saludables relacionados con
las ECNT vy la distribucion sociodemogréfica de los marcadores
de alimentacion saludable, respectivamente, y observaron una
distribucion similar de los datos. El primero identifico que el con-
sumo de alimentos no saludables era mas frecuente entre hom-
bres y jovenes, y el segundo que los marcadores de alimentacion
saludable estaban influenciados por la edad, el género, el nivel
educativo y la raza/etnia (33,34). Con la poblacion del ELSA-Bra-
sil, una encuesta estimo el indice de calidad de la dieta revisado
para la poblacion brasilefia (DQI-R) de cuatro formas diferentes
(35) e identifico que, independientemente de la adaptacion he-
cha al indice, las mujeres y las personas con mayor edad tenian
puntajes medios de calidad de la dieta mas altos.

Asimismo, los participantes con mayores niveles de actividad
fisica, menor consumo de alcohol y quienes nunca fumaron tu-
vieron puntuaciones medias mas altas. Igualmente, un estudio
realizado con una muestra de base poblacional de ancianos de la
ciudad de Campinas/Sao Paulo (36), identifico que los ancianos
que practicaban actividad fisica en el tiempo libre tenian punta-
jes mas altos de calidad de la dieta, mientras que se observaban
puntajes mas bajos entre los fumadores y las personas con pre-
ferencia por las bebidas alcohdlicas.

Adicionalmente, se identificd una SCA promedio mas alta en-
tre los trabajadores jubilados. Es probable que estas personas
tuvieran mas tiempo para preparar alimentos en casa y mas re-
cursos econdmicos para comprar alimentos saludables (37,38).
También se destaca que el 41 % de la muestra reportaron un
mayor consumo de alimentos en el hogar (datos no mostrados
en las tablas). Asimismo, los trabajadores jubilados tienen mayor
edad, un factor asociado a una mejor calidad de la dieta (39,40).

Como se menciono, la validez del indice se confirmd al compa-
rar el puntaje final entre grupos con diferencias de calidad de la
dieta ya establecidas en la literatura, en las que los individuos de
sexo femenino, con mayores ingresos, edad y nivel de actividad
fisica tenian mejor calidad alimentaria.

Ademas, se evidencid la estructura del indice y la existencia
de mas de un factor sobre la variabilidad a través de la ACP;
en otras palabras, ninguna combinacion lineal de los 15 com-
ponentes explica una proporcion sustancial de la variacion del
indice elaborado a través del puntaje, como se identifica en otros
estudios (13,22). La ACP identifico los alimentos retenidos en 4
grupos, mostrando variabilidad en la dieta, con dos de l0s grupos
con caracteristicas opuestas, donde uno obtuvo los marcadores
de alimentacion poco saludable y el otro los marcadores de ali-
mentacion saludable, como se observo en otro estudio realizado
con servidores publicos permanentes de una universidad publica
del estado de Rio de Janeiro, Brasil (Estudo Pro-Saude) (41).

A pesar de que la alfa de Cronbach present6 un valor de 0,47,
cuando se consideran deseables valores superiores a 0,60,
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grandes estudios ya han reportado valores inferiores en la cons-
truccion de diferentes indices de evaluacion dietética. Por lo tan-
to, este valor es aceptable y consistente debido al tamafo de la
muestra del presente estudio y la complejidad involucrada en el
desarrollo de indices de calidad de la dieta (42,43).

Como limitaciones podemos mencionar que el instrumento de
recoleccion de datos sobre la frecuencia de consumo de alimen-
tos (CFA) puede conducir a un sesgo de memoria y presentar
una validez limitada. Ademas, el indice se desarrolld conside-
rando solo la frecuencia de consumo de alimentos, sin registrar
la cantidad de alimentos. Tampoco se realizo la validacion en
cuanto a los criterios predictivos, como la capacidad de predecir
un resultado. Como el estudio fue realizado con funcionarios de
instituciones de ensefianza superior, la muestra no es represen-
tativa de la poblacion brasilefia y, por lo tanto, los resultados no
pueden extrapolarse a otros segmentos.

Sin embargo, entre los puntos fuertes se destaca el tamafio
de la muestra y el uso de datos de un gran estudio multicén-
trico (ELSA-Brasil) y, aunque el indice fue desarrollado consi-
derando aspectos cualitativos de la dieta, los resultados son
consistentes con otros estudios de calidad de la dieta. También,
cabe sefialar que el indice es facil de reproducir y presenta
valores cuantitativos graduales que pueden utilizarse para dife-
renciar entre niveles de calidad de la dieta y en otras etapas de
recoleccion de datos para el ELSA-Brasil. Ademas, se elabord
considerando diversos estudios, encuestas y guias realizadas
en el pais.

Finalmente, se construy6 y validd un score para determinar
la calidad de la alimentacion de la poblacion del ELSA-Brasil,
considerando informaciones cualitativas sobre la dieta. Los datos
socioeconomicos de edad, sexo e ingresos per capita medios, asi
como la informacion sobre el estilo de vida, como actividad fisica,
consumo de alcohol y tabaquismo, se asociaron con el indice
elaborado. El SCA permite analizar y comparar la dieta con otras
oleadas del ELSA-Brasil, incluyendo la Oleada-COVID, y contribu-
ye a la investigacion de asociaciones entre habitos alimentarios,
determinantes sociales y resultados de salud en el contexto de la
epidemiologia nutricional.
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Abstract

Introduction: dairy products have long been recommended as part of a healthy eating plan, but there is a controversial opinion about whether
or not they should be included in the diet of people with type 2 diabetes (T2D).

Objective: the aim of this study was to know if there is an association between the intake of total dairy and dairy subgroups and the chance of
having T2D, and the status of markers of glucose metabolism.

Methods: three hundred and forty-two adult subjects participated in the study. A validated food-frequency questionnaire was applied to establish
the dairy intake. Clinical-pathological and anthropometric variables (height, weight, waist circumference and serum concentrations of blood glucose,
glycated hemoglobin [HbA1c], high sensitive C-reactive protein [hs-CRP], tumor necrosis factor alpha [TNFa], interleukin [IL] 6 and IL-10) were
measured. Consumption tertiles were calculated for each dairy subgroup. Correlation coefficients, multiple linear regression models and logistic
regression models were used to assess the relation between dairy product consumption and markers of glucose metabolism.

Results: a negative correlation was observed between the consumption of fermented dairy products and IL-10 (r = -0.27, p = 0.0206). Fermented

Keywords: dairy products were inversely associated with blood glucose, and HbA1c. Total dairy intake was positively associated with a lower chance of
. having diabetes in tertiles 2 and 3 of consumption, in relation to the reference tertile, adjusted for age, smoking habit, and alcohol intake, body

Dairy products. Type mass index (BMI) and dietary variables.

2 diabetes mellitus. i i ) i o o ) i

Blood glucose. Glycated Conclusions: with this study, we broaden our understanding of the role of dairy intake in diabetes risk. However, more long-term studies are

hemoglobin. needed to confirm the associations and explore different confounding factors.
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Resumen

Introduccion: los lacteos se han recomendado durante mucho tiempo como parte de un plan de alimentacion saludable, pero existen opiniones
controvertidas sobre si deben incluirse en la dieta de las personas con diabetes tipo 2 (DT2).

Obijetivo: el objetivo fue conocer si existe asociacion entre la ingesta de lacteos totales y subgrupos lacteos y la posibilidad de tener DT2, y el
estado de los marcadores del metabolismo de la glucosa.

Métodos: participaron 342 sujetos adultos. Se aplico un cuestionario de frecuencia de consumo para establecer el consumo de lacteos. Se
midieron variables clinicas-patoldgicas y antropométricas (talla, peso, circunferencia de cintura y concentraciones séricas de glucosa en sangre,
hemoglobina glicosilada [HbA1c], proteina C reactiva ultrasensible [PCR-us], factor de necrosis tumoral alfa [TNFa], interleuquina [IL] 6 € IL-10).
Se calcularon terciles de consumo para cada subgrupo de lacteos. Se utilizaron coeficientes de correlacion, modelos de regresion lineal multiple
y regresion logistica para evaluar la relacion entre el consumo de lacteos y los marcadores del metabolismo de la glucosa.

Resultados: los productos lacteos fermentados se asociaron inversamente con la glucosa en sangre y la HbA1c. La ingesta total de lacteos se
asocio positivamente con una menor probabilidad de tener diabetes en los terciles 2 y 3 de consumo, en comparacion con el tercil de referencia,
ajustado por edad, tabaquismo, ingesta de alcohol, indice de masa corporal (IMC) y variables dietéticas.

Conclusiones: con este estudio, ampliamos nuestra comprension del papel de la ingesta de lacteos en el riesgo de diabetes. Sin embargo, se
necesitan mas estudios a largo plazo para confirmar las asociaciones y explorar diferentes factores de confusion.

INTRODUCTION

The incidence of type 2 diabetes (T2D) is increasing rapidly
worldwide and its prevention is a public health priority (1). Ac-
cording to the last report of the International Diabetes Federation,
it was estimated that the global prevalence of diabetes in people
aged 20 to 79 years in 2021 was 536.6 million people, and it
may increase by 1.7 % by 2045 (2). In Argentina, the prevalence
of high blood glucose or diabetes in the total population was
12.7 % in 2018 (3).

Diabetes mellitus (DM) is one of the most common non-trans-
missible diseases associated with rapid increase in overweight
and obesity, favored by inadequate nutrition, sedentary lifestyle
and insufficient physical activity (3,4). Lifestyle modification is
an integral component in the T2D prevention (5,6). In addition,
interventions related to weight control and adoption of healthy
eating patterns have been established to reduce the incidence of
diabetes in people at risk. However, the impact of specific foods
and nutrients on T2D prevention remains under investigation (7).

Dairy products such as milk, cheese and yogurt have long
been recommended as part of a healthy eating plan, but there is
uncertainty and controversial opinion in the scientific community,
and the general public, about whether or not they should be in-
cluded in the diet of people with T2D (8,9). Several studies have
reported that the consumption of dairy products is associated
with a low risk of T2D, and reduction of the inflammatory process
(10,11) that could be attributed to different dairy components
with possible antidiabetic effects such as calcium, vitamin D,
magnesium and serum proteins. However, other investigations
reported that this benefits could be offset by the diabetogenic
effects of saturated fatty acids in dairy products (12). Fermented
dairy products, one of the most common and traditional ways of
consuming probiotics, and their relationship with disease and/or
health have been evaluated in various studies and a significant
protective effect on T2D was observed (10,13).

The complexity of the dairy subgroup leads to inconsistency
in the health effects of total intake of these products. Currently,
there is no agreement on the association between dairy intake
and the chance of having T2D. Therefore, the objective of this
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study was to know if there is an association between the intake
of total dairy and dairy subgroups and the chance of having T2D,
and the status of markers of glucose metabolism.

MATERIALS AND METHODS

STUDY POPULATION

An observational cross-sectional study was carried out with
342 individuals. The sample was non-probabilistic for conve-
nience. This sample came from a larger cohort belonging to the
Lifestyles and Oxidative Stress Markers in Cardiometabolic Risk
Study (Secretaria de Ciencia y Tecnologia, Universidad Nacio-
nal de Cordoba, res. no. 455-18), attending at the Cardiology
Division, Hospital Nacional de Clinicas (HNC). To be included in
the study, the participants had to be between 35 and 70 years,
they should not have significant clinical processes of acute or
chronic inflammation, they should not present neuropsychologi-
cal problems (dementia or depression) or kidney or chronic liver
disease, and should not be receiving lipid-lowering, antiplatelet,
or antiplatelet therapy. People with HIV/AIDS, pregnant or lactat-
ing women, or people who showed an inability to collaborate with
its requirements were not included in the sample. Recruitment
of voluntary people was made through posters and flyers post-
ed in the HNC. Before participation, a written informed consent
was obtained from all participants. The protocol of the study was
approved by the HNC Ethics Committee (no. 193/14), and all
methods are in accordance with the Declaration of Helsinki for
research on human subjects.

DIETARY ASSESSMENT AND DAIRY PRODUCT
MEASUREMENT

Dietary information was collected with a food frequency ques-
tionnaire (FFQ) validated by Perovic et al., 2015, to evaluate daily
food habits. FFQ requests information concerning food choices,
portion size, quantity, and consumption frequency in the last
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12 months (14). To evaluate frequency, the participants reported
it in a range from “never” to a specific number of times per day,
week or month. FFQ was coupled with a validated photographic
atlas based on standard portion sizes in Argentina (15).

Data obtained were processed and analyzed through Inter-
food v.1.3 software (16). This program was developed from
the most frequently consumed food by the population studied
and from 131 compounds (macronutrients and micronutrients).
Of the 257 foods and beverages in the FFQ, information was
collected on dairy consumption: yogurt (whole and low-fat yo-
gurt), cheese (whole and low-fat cream cheese, Senda cheese,
Gruyere cheese and Parmesan cheese) and milk (whole milk,
low-fat milk, and skim milk).

Dairy products (g/day) were classified, first, as “total fer-
mented dairy” (sum of yogurt and total cheese), “total non-
fermented dairy” (all types of milk), and “total dairy” (sum of
total fermented dairy and non-fermented dairy), and second,
as “low fat dairy” and “whole dairy” to the analysis. In addition,
consumption tertiles were calculated for each dairy subgroup.

ASSESSMENT OF SOCIODEMOGRAPHIC,
LIFESTYLE, CLINICAL-PATHOLOGICAL
AND ANTHROPOMETRIC ASPECTS

Participants completed questionnaires about their medical
history including personal and family data on chronic metabolic
diseases and alcohol consumption. Smoking habit was evaluated
according to the Global Adult Tobacco Survey (17). In the inter-
view with each subject, it was inquired whether they had been
diagnosed or treated for T2D in the last year.

Anthropometric measures included the recording of partici-
pants’ weight and height with a mechanical balance equipped
with a height rod, with participants in underwear and with no
shoes. Body mass index (BMI) was calculated as weight over
height squared (kg/m2). Waist circumference (WC) was assessed
with tape measure with an accuracy of = 1 mm, according to
standard requirements (18).

BIOCHEMICAL DETERMINATIONS

A sample 15ml of blood was obtained from the antecubital
vein by venepuncture. The professionals of HNC took the blood
sample according to the usual technique with a minimum of ten
to 12 hours of fasting. Levels of blood glucose and glycated he-
moglobin (HbA1c) were measured by professionals of the HNC
using standard laboratory techniques.

Measures of inflammation serum high sensitivity C-reactive
protein (hs-CRP) was carried out using the turbidometric hs-CRP
test (Wiener Lab®). Tumor necrosis factor alpha (TNFa), interleu-
kin [IL] 6 and IL-10 were measured in serum using bead-based
immunoassays and flow cytometry, according to the manufactur-
er's instructions (LegendPlex-Biolegend).
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STATISTICAL ANALYSES

General characteristics of the subjects were evaluated using
descriptive statistics that included absolute and relative frequen-
cies, and means and standard deviations (+ SD). Normality of the
continuous variables was analyzed using the Shapiro-Wilk test.
In the case of variables showing non-normal distribution despite
transformation, non-parametric statistics were used for the hy-
pothesis test.

Differences between normally distributed variables were eval-
uated with t-tests, while differences between non-normally dis-
tributed variables were evaluated with the Kruskal-Wallis test.
Pearson’s correlation coefficient was used to assess bivariate
associations between quantitative variables, and categorical
variables were assessed using the Chi-squared test.

Series of multivariate models were constructed to evaluate the
association between the intake of the different dairy groups, and
blood glucose, HbA1c, hs-CRP, IL-6 and IL-10 concentrations.
Possible confounding factors were taken into account, including
age, gender, smoking habit, and alcohol intake (model 1); plus,
BMI (model 2); plus, dietary variables (energy, carbohydrates, to-
tal fat) (model 3).

In addition, logistic regression models, adjusted for potential
confounders, were used to estimate odds ratios (OR), which rep-
resent the relative risk of the association between the consump-
tion of the dairy groups and the chance of having T2D. Different
models were built stratifying the population into tertiles of dairy
consumption, to compare the risk with the level of consumption
(tertile 1 was taken as reference).

All analyses were performed with Stata statistical package
v15.0 (Stata Corp., College Station; Texas, USA). Statistical sig-
nificance was set at a < 0.05.

RESULTS

Baseline characteristics of the study participants are shown by
gender in table I. The study sample consisted of 342 subjects;
52.92 % were women and 47.08 % were men. The mean age
was 56 = 9.27 years, and 22.58 % of the subjects had a diag-
nosis of T2D at the time of the study. The mean BMI was 30.32
+ 6.27; most of the subjects, women and men, were obese, and
showed a very high risk of developing cardiovascular diseases
(CVD) to WC values. In addition, 23.33 % T2D cases were report-
ed at the time of the study.

Regarding toxic habits, smokers represented 18.71 % of men
and 18.18 % of women, and alcohol intake did not exceed that
established as a risk of coronary heart disease (19). The aver-
age caloric intake was 3,091.91 + 1,325.72 Kcal/day and the
intake was higher in men than in women (p = 0.001). Carbo-
hydrate consumption was on average 42.26 % of the total en-
ergy value (TEV) and for total fat consumption it was 35.79 %.
Regarding the average consumption of dairy products, it was
165.46 + 146.99 g/day for total dairy products, 86.79 = 84.88
g/day for fermented dairy products, and 137.97 + 124.74 g/day
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for non-fermented dairy products. In addition, no significant dif-
ference was observed according to gender for the consumption
of dairy (Table II).

The mean blood glucose and HbA1c values were 108.62 +
33.45 and 6.17 + 1.27, respectively. Bivariate analyses showed
a positive correlation between blood glucose vs BMI (r = 0.24,
p=0.0001), blood glucose vsWC (r = 0.21, p= 0.0007), HobA1c
vs BMI (r = 0.26, p = 0.0001), and HbAlc vs CC (r = 0.24,
p = 0.0006). No correlations were found between the anthropo-
metric indicators and the consumption of the different dairy groups.

According to inflammation biomarkers, a negative correlation
was observed between the consumption of fermented dairy
products and IL-10 (r =-0.27, p=0.0206). No other association
was identified between the consumption of dairy products and
markers of inflammation.

Table Il shows the associations between dairy intake and in-
dices of blood glucose, as well as HbA1c, according to linear

regressions. Inverse association was observed between con-
sumption of fermented dairy products and blood glucose, and
between consumption of fermented dairy products and HbA1c,
both in model 3.

Adjusted OR and the corresponding 95 % confidence in-
tervals (95 % Cl) for T2D are shown in table IV. Simultaneous
factors (sociodemographic and dietary factors) were includ-
ed in the models. Total dairy intake was positively associated
with a lower chance of having diabetes in tertiles 2 and 3 of
consumption compared to tertile 1 in model 3 (adjusted for
age, smoking habit, alcohol intake, BMI and dietary variables
[energy, carbohydrates, total fat]), and in model 2 (that does
not include dietary variables). Fermented and non-fermented
dairy products showed no association with the chance of hav-
ing T2D. None of the models built for “whole” or “low fat”
dairy products showed an association with the chance of
having T2D.

Table I. Baseline characteristics of the study participants

Total Men Women
n =342 n =161 n =181 o

Age (years), mean (+ SD) 55.69 (9.27) 56.79 (9.39) 54,72 (9.08) 0.041
Alcohol (g/day), mean (+ SD) 5.26 (6.03) 6.72 (6.93) 3.01(3.24) < 0.001
Current smoker, 1 (%) 61(18.43) 29 (18.71) 32(18.18) 0.902
T2D, n (%) 70 (22.58) 35 (23.81) 35 (21.47) 0.623
BMI (kg/m?), mean (= SD) 30.32 (6.27) 30.42 (5.73) 30.23(6.72) 0.778
Low weight, n (%) 3(0.88) 1(0.62) 2(1.10)
Normal weight, 1 (%) 61(17.84) 21 (13.04) 40 (22.10) 0.08
Overweight, 1 (%) 122 (35.67) 68 (42.24) 54 (29.83)
Obesity, 1 (%) 156 (45.61) 71 (44.10) 85 (46.97)
WC (cm), mean (+ SD) 99.26 (16.87) 104.61 (14.37) 94.43 (17.52) < 0.001
Low risk, 11 (%) 67 (19.59) 27 (16.77) 40 (22.10)
High risk, n (%) 55 (16.08) 34 (21.19) 21 (11.60) 0.044
Very high risk, n (%) 220 (64.33) 100 (62.04) 120 (66.3)
Blood glucose (mg/dl), mean (z SD) 108.62 (33.45) 113.32 (40.94) 104.66 (24.97) 0.04
HbA1c (%), mean (+ SD) 6.17 (1.27) 6.35 (1.52) 6.02 (1.03) 0.072

BMI: body mass index; WC: waist circumference; HbATc: glycated hemoglobin, T2D: type 2 diabetes. Values are presented as means and standard deviations (SD)
for continuous variables and frequencies (percentages) for categorical variables. p values are based on t-test for normally distributed variables, Kruskal-Wallis test for
non-normally distributed variables and Fisher’s test for categorical variables.

Table Il. Dietary and dairy consumption characteristics
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Total Men Women
n =342 n =161 n =181 >
Energy (kcal/), day mean (+ SD) 3,091.91 (1,325.72) 3,337.89 (1,610.80) 2,871.51 (1,256.98) 0.001
Carbohydrates (g/day), mean (+ SD) 380.76 (210.46) 403.73 (229.91) 360.06 (189.53) 0.062
Total fat (g/day), mean (= SD) 122.97 (59.08) 137.09 (61.97) 110.23 (563.39) < 0.001
(Continues on next page)
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Table Il (cont.). Dietary and dairy consumption characteristics

M. L. Baraquet et al.

Total Men Women
n =342 n =161 n =181 .
Total dairy (g/day), mean (= SD) 165.46 (146.99) 159.61 (134.48) 170.61 (157.40) 0.510
Tertile 1 (g/day), mean (= SD) 35.14 (21.69) 34.86 (19.44) 35.46 (23.84)
Tertile 2 (g/day), mean (= SD) 131,19 (30,49) 130.00 (32,56) 132.03 (29.19) 0.391
Tertile 3 (g/day), mean (+ SD) 330.02 (134.80) 306.44 (109.05) 353.60 (153.86)
Fermented dairy (9/cay), mean (= SD) 86.79 (84.88) 7712 (79.85) 95.45 (88.49) 0.057
Tertile 1 (g/day), mean (+ SD) 20.09 (11.42) 20.15(11.17) 20.04 (11.76)
Tertile 2 (g/day), mean (+ SD) 63.67 (16.74) 57.83 (14.98) 70.35 (16.28) 0.095
Tertile 3 (g/day), mean (+ SD) 177.88 (89.36) 177.70 (90.38) 178.00 (89.44)
Non-fermented dairy (g/day), mean (+ SD) 137.97 (124.74) 139.73 (124.82) 136.21 (125.32) 0.847
Tertile 1 (g/day), mean (+ SD) 35.11 (18.03) 32.99 (18.00) 36.86 (18.13)
Tertile 2 (g/day), mean (+ SD) 111.16 (29.07) 116.38 (25.63) 105.23 (31.94) 0.638
Tertile 3 (g/day), mean (+ SD) 272.85(130.97) 261.75 (141.87) 284.72 (119.57)

Values are presented as means and standard deviations (SD) for continuous variables and frequencies (percentages) for categorical variables. p values are based on t-test
for normally distributed variables, Kruskal-Wallis test for non-normally distributed variables and Fisher’s test for categorical variables.

Table lll. Regression coefficient and 95 % confidence interval for the association between
dairy intake and blood glucose and HbA1c

| Model 1 | Model 2 | Model 3

Total dairy

Blood glucose (mg/dl) -0.119 (-0.058; 0.034) -0.020 (-0.065; 0.025) -0.040 (-0.088; 0.007)

HbA1c (%) -0.001 (-0.003; 0.001) -0.001 (-0.003; 0.001) -0.002 (-0.004; 0.000)
Fermented dairy

Blood glucose (mg/dl) -0.056 (-0.133; 0.021) -0.067 (-0.143; 0.008) -0.096 (-0.173, -0.019)

HbA1c (%) -0.002 (-0.005; 0.001) -0.003 (-0.006; 0.000) -0.003 (-0.007, -0.0002)
Non-fermented dairy

Blood glucose (mg/dl) 0.010 (-0.052; 0.074) 0.0003 (-0.063; 0.0062) -0.015 (-0.079; 0.049)

HbA1c (%) 0.002 (-0.001; 0.005) 0.002 (-0.001; 0.004) 0.001 (-0.002; 0.004)

HbAT1c: glycated hemoglobin. Model 1 adjusted for age, current smoker, and alcohol. Model 2 adjusted for confounders in model 1 + body mass index (BMI).
Model 3 adjusted for confounders in model 2 + dietary variables (energy, carbohydrates, total fat).

Table IV. Odds ratio and 95 % confidence interval for the association between tertiles
of dairy products intake and T2D incidence

| Model 1 | Model 2 | Model 3

Total dairy

T 0.462 (0.172; 1.235) 0.309 (0.105; 0.906) 0.291 (0.095; 0.888)

1) 0.359 (0.135; 0.954) 0.270 (0.096; 0.760) 0.260 (0.088, 0.767)
Fermented dairy

T 0.873(0.332; 2.299) 0.751(0.278; 2.028) 0.780 (0.278; 2.190)

T(3) 0.590 (0.219; 1.590) 0.501 (0.180; 1.394) 0.504 (0.173; 1.466)
Non-fermented dairy

T(2) 2.774 (0.705;10.911) 2.384 (0.578; 9.834) 2.171 (0.506; 9.316)

T(3) 1.154 (0.246; 5.421) 1.055 (0.226; 5.069) 1.052 (0.215; 5.150)

T2D: type 2 diabetes. Model 1 adjusted for age, current smoker, and alcohol. Model 2 adjusted for confounders in model 1 + body mass index (BMI). Model 3
aadjusted for confounders in model 2 + dietary variables (energy, carbohydrates, total fat).
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DISCUSSION

The present study analyzed the association between the intake
of total dairy, and dairy subgroups, and the chance of having
T2D, as well as the status of markers of glucose metabolism.
Although previous reports have addressed these relationships,
the considerable heterogeneity between the results suggests a
lack of studies confirming these results. In addition, to the best of
our knowledge, little has been studied in this regard in Argentina.

The data of 342 individuals between 35 and 70 years old were
analyzed, obtaining as main results an inverse association be-
tween the consumption of fermented dairy products and blood
glucose and HbA1c, and a positive association between the
consumption of total dairy and the chance of having T2D. These
findings revealed some similarities and some differences with
previous reports of other studies.

Our results showed that total dairy consumption was positive-
ly associated with a lower chance of having T2D in the tertiles
with the highest consumption (2 and 3) in relation to the reference
tertile (1), and several studies support this favorable association
(9,20-22). However, there are similarities and discrepancies be-
tween the average intakes of total dairy products between this
study and those mentioned, since the average daily consumption
of total dairy products in this research was 165.46 g, while in the
mentioned studies, the reported intakes ranged from 5.19 t0 75.0
g/day, 200 to 400 g/day, and one of the studies even reported
that an increase of 200 g/day reduced the risk of DM2 by 3 %.
For instance, this association is likely attributable to some inherent
properties of dairy products that can influence their effects on the
chance of having T2D, such as the content of calcium, vitamin D,
magnesium, potassium, and whey protein, which have a favorable
impact on the prevention of glucose accumulation (9). Another
component that may influence this association is the type and fat
content of dairy products, which was consistent with a review by
Gudi which concluded that only low-fat dairy foods showed a sig-
nificant and consistent role in preventing T2D (23). However, in
their study, Bhavadharin et al. concluded that a higher intake of
whole dairy was associated with a lower incidence of hypertension
and diabetes (24), and when we differentiated dairy products into
“low fat” or “whole”, we found no effect on the chance of having
T2D. A possible explanation to these controversial results could
be associated with the presence of other compounds of the food
matrix or the low blood glucose load of dairy products, which would
reduce the risk of diabetes (25,26). In addition, branched-chain
amino acids in whey from dairy products have been shown to en-
hance postprandial insulin response (24).

Fermented dairy products, including yogurt and cheese, may
have different impacts on glycemic metabolism and this, accord-
ing to emerging clinical and epidemiological evidence, is related
to the presence of microorganisms responsible for fermentation,
along with probiotics added to the fermented products (6,27). In
this study, unlike other results that have been supported in differ-
ent investigations (9,10,27,28), no association was found between
the intake of fermented dairy products with the chance of having
T2D. However, there was an inverse association between the con-
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sumption of fermented dairy products and blood glucose levels,
and between the consumption of fermented dairy products and
HbA1c. Similar results regarding fasting glycaemia were reported
in studies that found an inverse association between consumption
of fermented milk products and HbA1c (28,29). This may be relat-
ed to the fact that probiotic bacteria improve lipid profiles and anti-
oxidant status in patients with T2D, and it has beneficial effects on
cholesterol levels and the accumulation of insulinotrophic peptides
or amino acids and the microbial synthesis of vitamins such as
menaquinones, which can improve insulin sensitivity (9,31). Some
researchers have hypothesized that phenolic compounds, antiox-
idants, and y-aminobutyric acid may be essential for the antidia-
betic properties of fermented foods. As such, phenolic compounds,
produced through protein catabolism by bacteria, appear to have
a protective effect against hyperglycemia by preventing carbohy-
drate metabolism and inhibiting a-glucosidase and a-amylase
enzymatic activity. Furthermore, dairy products fermented by lactic
acid bacteria may protect against the development of diabetes and
its complications through their increased antioxidant content and
reactive oxygen species scavenging activities (28).

It is known that the consumption of probiotics provides multi-
ple benefits not only in the reduction of blood glucose levels, but
also in some biomarkers of inflammation (11,32). In this sense,
the optimization of insulin sensitivity due to probiotic treatment
could be mediated by immunomodulatory effects and, therefore,
glucose homeostasis could involve anti-inflammatory mecha-
nisms (33). Our results did not show associations between the
consumption of fermented dairy products and hs-CRP and IL-6,
results similar to those found by Schmidt et al., who also did not
observe effects against these biomarkers for any of the inter-
ventions carried out with dairy products (34). For their part, in
another study it was found that only butter intake was statisti-
cally significantly associated with an increase in serum hs-CRP
(35). Interestingly, a negative correlation was found between the
consumption of fermented dairy products and IL-10, an anti-in-
flammatory cytokine, a result that agrees with that of a study
in which the consumption of kefir, another fermented food, also
reduced the levels of this cytokine (36). This decrease may be
related to the complex regulation of cytokines and stimulation
of IL-10 production with TNFa, given that IL-10 can inhibit the
synthesis of pro-inflammatory cytokines such as TNFa (37),
and it was observed a high correlation between IL-10 vs TNFa
(r=0.64, p<0.001).

It has also been suggested that other variables, such as an-
thropometric measurements, may be modified by the intake of
fermented milk products (38). In this study, no associations were
observed between BMI and the consumption of fermented milk
products; this result dissented with studies that showed that yogurt
had an inverse association with overweight categories, and that the
consumption of total fermented milk products was associated with
a smaller increase in body weight and BMI (39,40). According to
the evidence, these associations could be related to the synergistic
effect between the different components of the diet or the general
quality of a dietary pattern that could offer greater protection against
obesity in relation to each of the isolated food components (38).
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According to the average consumption of dairy products in the
present study, we found a consumption of 86.79 g/day for fer-
mented dairy products, 137.97 g/day for non-fermented dairy
products, and 165.46 g/day for total dairy products. This results
are similar to those reported in two studies in which an average
intake of 111 g/day and 121 g/day for fermented dairy products
(10), and 252 g/day and 126 g/day for non-fermented dairy prod-
ucts was found (39). Total dairy products were only evaluated in the
first investigation and the average consumption was almost double
than that of the present study (375 g/day).

Some limitations of the present study must be considered. First,
the cross-sectional nature of the study would not allow to make
inferences about causality from our results. Second, given the
relatively small sample size and its hospital-based origin, these
findings cannot be generalized to the broader community or other
populations. Finally, while FFQ is a validated and widely-used di-
etary assessment method, all self-reported data is subject to bias.

In conclusion, in this study, the consumption of fermented
dairy products was negatively associated with blood glucose,
and total dairy products showed a positive association with the
chance of having T2D in the tertiles with the highest consump-
tion. With the current study, we broaden our understanding of the
role of dairy intake in diabetes. However, more long-term studies
are needed to confirm the associations and explore different con-
founding factors.
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Abstract

Background: little information is availaible on the effect of fructose on bile lipids. The first stage in the formation of gallstones corresponds to
biliary cholesterol crystallization, derived from the vesicular transporters. The aim of this study was to investigate the influence of consuming
diets with different fructose concentrations on serum lipids and their implications on gallstones formation.

Methods: BALB/c mice divided into a control group as well as groups were treated with different fructose concentrations (10 %, 30 %, 50 % or
70 %) for different periods (1, 2 or 5 months). Blood, liver and bile samples were obtained. In bile samples, cholesterol and phospholipids levels
were analyzed, and cholesterol transporters (vesicles and micelles) were separated by gel filtration chromatography.

Results: treated animals showed: 1) increases in body weight similar to the control group; 2) a significant increase in plasma triglycerides only at

very high fructose concentrations; 3) a significant increase in total serum cholesterol in the treatment for 1 month; 4) no variations in HDL-cho-

lesterol; 5) a significant increase in serum glucose only at very high fructose concentrations in the second month of treatment; 6) no differences

in the plasma alanine-aminotransferase activity; 7) a significant increase in liver triglyceride levels only at very high fructose concentrations; 8)
Keywords: no change in biliary lipid concentrations or in micellar and vesicular phospholipids.

Cholelithiasis. Dietary Conclusion: changes in plasma, liver and bile lipids were only observed at very high fructose concentrations diets. We conclude that fructose
fructose. Lipid metabolism.  apparently does not alter the gallstone formation process in our experimental model.
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Resumen

Introduccion: se dispone de escasa informacion sobre el efecto de la fructosa sobre los lipidos biliares. La primera etapa en la formacion de
calculos biliares corresponde a la cristalizacion del colesterol biliar, derivado de los transportadores vesiculares. El objetivo de este estudio fue
investigar la influencia del consumo de dietas con diferentes concentraciones de fructosa en los lipidos séricos y sus implicaciones en el proceso
de formacion de célculos biliares.

Métodos: ratones BALB/c fueron tratados con diferentes concentraciones de fructosa (10 %, 30 %, 50 % o 70 %) durante diferentes periodos
(1,2 0 5 meses). Se obtuvieron muestras de sangre, higado y bilis. En muestras de bilis se analizaron los niveles de colesterol y fosfolipidos, y
los transportadores de colesterol (vesiculas y micelas) se separaron mediante cromatografia de filtracién en gel.

Resultados: los animales tratados mostraron: 1) aumentos en el peso corporal similares al grupo de control; 2) aumento significativo en los
triglicéridos plasmaticos sdlo a concentraciones muy altas de fructosa; 3) aumento significativo del colesterol sérico total en el tratamiento
durante 1 mes; 4) ninguna variacion en los niveles de HDL-colesterol; 5) aumento significativo en glucosa sérica solo a concentraciones muy
altas de fructosa; 6) ninguna diferencia en la actividad de la alanina-aminotransferasa plasmatica; 7) aumento significativo en los niveles de
triglicéridos hepaticos s6lo a concentraciones muy altas de fructosa; 8) ninglin cambio en las concentraciones de lipidos biliares o en los fos-
folipidos micelares y vesiculares.

Conclusion: se observaron cambios en los lipidos plasmaticos, higado y hilis sélo en dietas con concentraciones muy altas de fructosa. Con-

Palabras clave:

Colelitiasis. Fructosa
dietética. Metabolismo

lipidico. cluimos que la fructosa aparentemente no altera el proceso de formacion de célculos biliares en nuestro modelo experimental.

INTRODUCTION

Cholelithiasis is one of the most prevalent and expen-
sive gastroenterologic diseases. The etiology of cholesterol
cholelithiasis is multifactorial, where genetic and environ-
mental factors interact. Several studies have examined the
role of dietary components as a potential risk factor for gall-
stone formation in humans (1). More studies have evaluated
the effect of carbohydrates and have shown that consumption
of refined sugars is directly associated with gallstone disease,
suggesting that the quality of carbohydrate intake is important
in the development of this disease (2,3). Fructose consump-
tion has dramatically increased in past few decades, mainly
consumed through added sugars (sucrose and high fructose
corn syrup), and represents up to 10 % of total energy in
the US and in several European countries (4,5). Many studies
have assessed the effects of diets providing large amounts
of fructose on various species. The general conclusions from
these studies are that a high fructose intake almost invari-
ably leads to increased total energy intake, body weight gain,
increased plasma triglyceride concentrations, hepatic and
extrahepatic insulin resistance, and diabetes mellitus (6,7).
But other investigations concluded that there is no clear or
convincing evidence that any dietary or added sugar has a
unique or detrimental impact on the development of obesity
or diabetes compared to any other source of calories (8,9).
Often inadequate consideration is given to the dose at which
these effects occur (10). Studies have also shown that the
metabolic effects of fructose differ between individuals based
on their genetic background, suggesting heterogeneity in
metabolic responses to dietary fructose in humans (11).

The first stage, in the process of cholesterol gallstones for-
mation, is the presence of a cholesterol supersaturated bile,
followed by the formation of cholesterol crystals, which later ag-
gregate and grow to finally constitute the macroscopic stone. The
crystallization process is generated when the capacity of micellar
transporters to solubilize cholesterol bile is exceeded, forming
vesicular transporters, which are thermodynamically unstable,
resulting in cholesterol crystals formation (12).

[Nutr Hosp 2024;41(1):194-201]

Some studies have revealed that the consumption of refined
sugars can increase the risk of developing gallstones by inducing
changes in lipoprotein metabolism, which causes changes in bile
composition (13,14). However, other clinical studies in patients
with gallstones did not detect changes in bile composition when
a diet rich in refined sugars was administered (15,16). Therefore,
additional studies are necessary to clarify their relevance in the
pathogenesis of gallstone disease.

To determine the influence of dietary fructose on the predispo-
sition to the development of cholelithiasis, we studied the effect
of different concentrations of fructose on the lipid composition
of the vesicular and micellar transporters of biliary cholesterol in
BALB/c mice.

MATERIALS AND METHODS

METHODOLOGICAL DESIGN

The design used in this study was of a prospective experimen-
tal quantitative type.

ANIMALS

As an experimental model, male mice of the BALB/c strain
were used, as they are easy to handle, presenting a genome
very similar to that of humans, and mainly because they possess
gallbladders. The animals were purchased from the Public Health
Institute at 5 weeks old, with an average weight of 20 g. They
were randomly distributed in individual cages, in different groups:
control groups and groups treated with different concentrations
of fructose (10 %, 30 %, 50 % or 70 %) for different periods
(1, 2 or 5 months). The animals were kept at a room tempera-
ture of 20 °C, with 12 h light/dark cycles. The control group
received normal drinking water while the remaining groups re-
ceived different concentrations of fructose in their drinking water.
They were fed a defined composition ad libitum, and their body
weights and food intake were recorded 3 times a week. The feed
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conversion efficiency was calculated according to the following
equation: feed conversion efficiency = increase in body weight
(9) / feed consumed (g). After the different treatment periods,
the animals were sacrificed, after fasting for 12 hours, obtaining
blood, biliary and liver samples. The animals were kept in accor-
dance with international standards given by the “Guide for the
care and use of laboratory animals”, published by the National
Institute of Health (17). The authors ensured that all steps were
taken to minimize the animals’ pain and suffering.

DIET

A commercial pellet composed of 20 % protein, 9.2 % fat,
54.6 % carbohydrates and 6.2 % fiber was used as the base
food.

PLASMA LIPID ANALYSIS

Plasma lipids (cholesterol, HDL-cholesterol, triglycerides) were
quantified by enzymatic methods, using commercially available
kits.

SEPARATION OF BILIARY CHOLESTEROL
TRANSPORTERS

Due to the low volume of bile in mice (approx. 100 pl/mouse),
we carried out the determinations in a pool of bile from 5 identical-
ly treated mice. For this, the vesicular transporters were separat-
ed from the micellar transporters by gel filtration chromatography
(17). The native bile was centrifuged at 11,200 g x 10 min, and
20 pl of the supernatant was applied on a column (30 x 1.5 c¢m)
containing Bio-Gel A-bm (operating range: 10 to 5,000 kDa). The
chromatographic fractions (0.3 ml/fraction; flow: 0.5 ml/min)
were obtained after eluting with 20 M Tris-HCI buffer (pH: 8.0),
140 mM NaCl, 5 mM sodium azide, containing 5 mM sodium
cholate to prevent disruption of micellar transporters.

BILE LIPID ANALYSIS

Biliary cholesterol was quantified using a chemical method
(18). Bile phospholipids and chromatographic fractions were de-
termined by inorganic phosphorus analysis (19).

LIVER LIPID COMPOSITION

Liver simples were homogenized in ice-cold 2 x PBS. Tissue
lipids were extracted with methanol/chloroform (1:2), dried, and
resuspended in 5 % fat free BSA. The levels of total cholesterol
and triglycerides in the liver tissues were analyzed using stan-
dard enzymatic assays.

R. Del Pozo et al.

STATISTICAL ANALYSIS

Data were expressed as mean values = SEM. The GraphPad
Prism 6 program (GraphPad Software, San Diego, CA, USA) was
used to verify that raw data have normal distribution, and to per-
form two-tailed, two-way ANOVA followed by the Tukey post-hoc
test. A two-tailed p-value of p < 0.05 was considered significant.

REAGENTS

The following reagents were purchased from Sigma (St. Louis,
MOQ): sodium cholate, cholesterol, phosphatidylcholine, dextran
blue. Bio-Gel A-5m was obtained from Bio-Rad. Fructose was
purchased from Merck.

RESULTS

BODY WEIGHT AND FOOD CONVERSION
EFFICIENCY

Animals treated with fructose at different concentrations
(10 %, 30 % and 70 %) for one and two months showed in-
creases in body weights similar to the control group. However,
the groups of animals treated with fructose registered lower total
food consumption in relation to the control group, which resulted
in a higher food conversion efficiency (Table ).

SERUM LIPIDS, GLUCOSE CONCENTRATIONS
AND ALT ACTIVITY

The effects of the intake of different concentrations of fructose
serum lipid levels over different periods (1, 2 and 5 months) are
shown in table II. A significant increase in total cholesterol con-
centrations is observed in the 1-month treatment in all fructose
concentrations. However, the total cholesterol values normalized
after 2 months of treatment at very high fructose concentrations.
No variations in HDL-cholesterol concentrations were observed at
low and high fructose concentrations during the respective treat-
ment periods. Triglyceride concentrations varied in relation to the
periods and fructose concentrations used. During the first month
of treatment, an alteration in plasma triglyceride concentrations
is not observed at 10 % and 30 % fructose concentrations, but
a significant increase in plasma triglycerides is observed at very
high fructose concentrations in the second month of treatment.

Regarding serum glucose, no significant differences were ob-
served in comparison to the control group during the first month
of treatment with different fructose concentrations. A significant
increase in serum glucose is only seen at very high fructose con-
centrations in the second month of treatment (Table Il).

There was no difference in enzymatic activities of plasma
ALT (alanine-aminotransferase) between the control groups and
those treated at the different fructose concentrations over the
different periods (Table II).

[Nutr Hosp 2024;41(1):194-201]
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levels at concentrations of 10 % and 30 % of fructose, but there
was a significant increase at very high fructose concentrations.
Similarly, a low and medium fructose intake did not significantly
change the liver cholesterol profile, but a very high fructose in-
take caused a significant decrease in liver cholesterol level at the
second month of treatment.

LIVER LIPID COMPOSITION

Table Il shows the effect of consuming different fructose con-
centrations on the lipid accumulation in the liver.

Liver lipid levels varied in relation to ingested fructose con-
centrations. No major difference was observed in triglyceride

Table I. Effect of fructose on weight gain and food conversion efficiency

Weight gain Weight gain Food c.:o_nversion Food c.:o.nversion

1 month 2 months efficiency efficiency

1 month 2 months
Control (n= 8) 6.4+03 105+0.3 0.052 + 0.008 0.056 + 0.009
Fructose 10 % (7= 4) N.D. 8.8+0.6 0.056 +0.018
Fructose 30 % (7= 5) 7.8+0.6 120+07 0.088 + 0.005* 0.079 + 0.003*
Fructose 50 % (n = 5) 6.4+0.2 10.5+0.1 0.073 + 0.002* 0.100 + 0.007*
Fructose 70 % (n = 5) 59+0.3 10.0+1.1 0.127 + 0.009* 0.093 + 0.006*

Data are means + SEM. N.D.. not determined. *p < 0.005 compared to their control group.

Table Il. The effects of different dietary fructose concentrations on circulating levels
of glucosa, lipids and ALT activity

Experimental groups/ Control F10 % F30 % F50 % F70 %
variables
Serum glucose (mg/dlL):
Month 0 85+ 6 (27) 87 +8(10) 96 + 7 (5) 100 =10 (9) 107 + 8 (10)
Month 1 109 +9(15) 109 9 (5) 114 £ 8 (10) 87 +5(10) 97 +7(10)
Month 2 107 6 (31) 98 + 13 (9) 116 = 7 (10) 155 + 8 (5)* 155 + 18 (5)*
Month 5 N.D. N.D. 116 6 (5) N.D.
Serum total cholesterol (mg/dL):
Month 0 94 +5(12) N.D. 93+6(5) N.D.
Month 1 73 +5(10) N.D. 101 + 10 (10)* 101 £ 4 (5)* 101 =11 (5)*
Month 2 79 + 2 (26) 86 =5 (5) 97 +8 (10 85+7(5) 88 +7(5)
Month 5 D N.D. 100 + 4 (5) N.D. N.D.
Serum HDL-cholesterol (mg/dl):
Month O N.D. N.D. N.D. N.D. N.D.
Month 1 N.D. N.D. 70 6 (5) 56 +2(5) 59 +4(4)
Month 2 52 +4(27) 59 +7(5) 62 +7(15) 53+4(4) 53+4(5)
Month 5 N.D. N.D. 61+5(5) N.D. N.D.
Serum triacylglycerol (mg/dL):
Month 0 140 + 20 (7) 140 + 39 (4) N.D. N.D. 138 + 15 (9)
Month 1 130 £ 35(4) 92 + 20 (8) 77 +9(4) 40«5 () 60 =7 (4)
Month 2 61 +6(27) 72 +15(8) 64 +4(5) 234 + 114 (3)* 147 + 20 (4)*
Month 5 N.D. N.D. 26 + 4 (5) N.D. N.D.
Serum ALT activity (U/L):
Month O N.D. N.D. N.D. N.D. N.D.
Month 1 N:D. N.D. 33+10(4) 47 +12 (4) 20+ 4 (5)
Month 2 30 =4 (25 25+ 3 (3) 28 + 6 (9) 37£5(7) 27 =7 (4)
Month 5 N.D. N.D. 30+12(4) N.D. N.D.

Data are means + SEM. Numbers included within parenthesis are n values. N.D.: not determined; F10%: 10 % fructose solution; F30%: 30 % fructose solution;
F50%: 50 % fructose solution; F70%: 70 % fructose solution. “p < 0.05 compared with control group.
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Table lll. The effects of different dietary fructose concentrations on the lipid accumulation

in the liver
Experimental groups/ Control F10 % F30 % F50 % F70 %
variables

Hepatic triacylglycerol (% of control):
Month O N.D. N.D. N.D. N.D. N.D.
Month 1 N.D. N.D. N.D. N.D. 187 £ 13 (5)*
Month 2 100 = 15 (14) 46 + 8 (5) 76 +7 (5) 174 + 33 () 198 + 31 (4)*
Month 5 N.D. N.D. 23+11(4) N.D.
Hepatic cholesterol (% of control):
Month O N.D. N.D. N.D. N.D.
Month 1 N.D. N.D. N.D. 113+£9(H) 67 =4 (5
Month 2 100 £ 10 (14) 7510 (5) 107 £ 12 (5) 49 = 20 () 52 =20 (4)
Month 5 N.D. N.D. 89 + 8 (4) N.D. N.D.

Data are means + SEM. Numbers included within parenthesis are n values. N.D.: not determined; F10%: 10 % fructose solution; F30%: 30 % fructose solution; F50%:

50 % fructose solution; F70%: 70 % fructose Solution. *p < 0.05 compared with control group.

BILIARY LIPID CONCENTRATIONS

Figure 1 shows the biliary lipid concentrations (cholesterol
and phospholipids) when the mice were treated with increas-
ing fructose concentrations and increasing treatment times. It
can be observed that the levels of biliary cholesterol were not
altered with a treatment with fructose concentrations of 10 %
or 30 %. There is only a tendency of increase in biliary cho-

lesterol at very high fructose concentrations (fructose 50 %
and 70 %), especially after 2 months of treatment. On the
other hand, no significant differences were observed in bile
phospholipid levels throughout the fructose treatment range.
There were no observed variations in the biliary cholesterol/
phospholipid ratio in the entire range of fructose concentra-
tions used, nor in the increasing treatment time with different
fructose concentrations.

Treatment time

60 - b) Phospholipids (mM)
50 -

40 +
30 -
20
10 -
0

Phospholipids (mM)

10 -
% g | a) Cholesterol (mM)
5 6
k]
5}
S
(=]

2 | I

0

Control Fructose 10% Fructose 30% Fructose 50% Fructose 70%

Control Fructose 10% Fructose 30%

Fructose 50%

00 month H1month @2 months 5 months

Fructose 70% Figure 1.

Effect of fructose on biliary lipid concentration
(determinations were carried out the in a pool
of bile from 5 identically treated mice).

[Nutr Hosp 2024;41(1):194-201]



EFFECT OF VARIOUS DIETARY FRUCTOSE CONCENTRATIONS ON THE GALLSTONE FORMATION PROCESS IN MICE 199

Figure 2 shows the presence of vesicles and micelles in the
mice bile after treatment with different fructose concentrations
and exposure time. No significant differences are observed in ves-

icles or micelles levels compared to treatment with fructose 10 %,
30 %, or 50 %, even with long-term treatments. A vesicle/ micelles
ratio increase is only seen with a 70 % fructose treatment.

12 4
a) Vesicles phospholipids (mM) -
10 7 Treatment time
=
g -
3
L
] [
b Area de trazado
=
a
2 | IH I
0
Control Fructose 10% Fructose 30% Fructose 50% Fructose 70%
b) Micelles phospholipids (mM)
Treatment time
50 -
—E— 40 4
£
3 30 -
=
§ 20
8
£ 10
0
Control Fructose 10%  Fructose 30%  Fructose 50%  Fructose 70%
Figure 2. Effects of fructose on biliary choles-
terol transporters (determinations were carried
00 month m1month O2months E5months ogt tr;e in a pool of bile from 5 identically treated
mice).
DISCUSSION Serum lipids abnormalities have been found in patients treated

Several studies have described a relationship between the in-
crease in the prevalence of obesity and its comorbidities with the
consumption of foods rich in fructose. Among the reported harm-
ful effects of this sugar on health are obesity, insulin resistance,
type 2 diabetes, dyslipidemia, hyperuricemia, non-alcoholic fat-
ty liver and kidney damage (20-22). However, the results from
clinical trials do not support a significant detrimental effect of
fructose on metabolic health (9). Other studies concluded that the
available evidence is not sufficiently robust to draw conclusions
regarding effects of fructose consumption on NAFLD (24,25). So
far most studies have been limited to relative short-term inter-
ventions. Therefore, we decided to carry out a study with increas-
ing doses of fructose consumption over extended periods.

There were no significant differences in weight gains in the
fructose-treated groups compared to the control. But a lower
food consumption was observed in animals treated with fructose,
which led to greater efficiency. Long-term fructose consumption
has been reported to lead to an increase in serum leptin, a hor-
mone that causes satiety (25). Our results agree with those ob-
tained by other authors (26-28).

[Nutr Hosp 2024;41(1):194-201]

with high fructose diets (29). It is generally thought that chron-
ic fructose consumption and the increase in lipid synthesis will
provide the liver with excess triglycerides, allowing for increased
VLDL secretion (30). Our study does not show a significant in-
crease in plasma triglyceride levels in animals treated with 10 %
and 30 % fructose. We only observed increases in plasma tri-
glyceride levels in very high fructose diets. Similarly, we did not
observe major differences in plasma cholesterol concentrations
in animals that consumed fructose. We were only able to verify
increases in plasma cholesterol in high fructose diets, and with
a long treatment time. On the other hand, we did not observe
variations in the plasma HDL-cholesterol concentrations neither
in the animals that consumed high fructose diets nor during pro-
longed periods of fructose treatment. Several overfeeding stud-
ies in non-obese and overweight subjects have confirmed the
hypertriglyceridemic effect of fructose (31,32). When consumed
in amounts consistent with the average estimated fructose con-
sumption from Western societies, fructose did not affect plasma
lipid concentrations (33), but it increased the number of small
dense LDL particles, which may be associated with an increased
cardiovascular risk (34).
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The fructose moiety of sugar has been implicated as a potent
driver of type 2 diabetes due to its unique set of biochemical, met-
abolic, and endocrine responses (35). Contrary to the concerns
that fructose may have adverse metabolic effects, an emerging
literature has shown that small doses (< 10 g/meal) of fructose
decrease the glycemic response to high glycemic index meals (36).
Our data shows an increase in glycemia only at very high doses of
fructose and/or with prolonged fructose treatments.

Assay of the serum activity of the enzyme alanine aminotrans-
ferase (ALT) has become the primary screening tool for detecting
acute liver injury (37). Our results did not show differences in ALT
activities in animals treated with different fructose concentrations
or with prolonged fructose treatments.

Fructose’s potential to preferentially increase visceral fat
deposition, especially in the liver, could be of great interest. We
did not observe an increase in liver triglyceride and cholester-
ol concentrations at low fructose concentrations; an increase
in liver triglyceride levels was only seen at very high concen-
trations and at prolonged times of treatment with fructose. So
far fructose-related increases in visceral fat accumulation have
only been observed in subjects who consumed quite substantial
amounts (about 150 g/d or more) of fructose for 1 week up to
6 months and either received a hypercaloric diet per design or
gained significant amounts of weight during the study (32,38).
So it is unclear how much of the increase in these fat depots is
simply due to excess energy intake.

Some studies have pointed to a number of specific nutrients
as risk- or protective factors regarding gallstone formation in
humans (39). It was reported that fructose is associated with
the formation of biliary sludge and stones during pregnancy (40).
However, the few current results do not support a significant det-
rimental effect of fructose on gallstone formation. In our animal
model, we did not observe significant differences in bile choles-
terol and phospholipid concentrations, neither by increasing the
amounts of dietary fructose nor by increasing ingestion times. We
also did not observe variations in biliary cholesterol transporters,
and we only perceived a trend towards an increase in vesicular
transporters at very high fructose concentrations. Consequently,
at least in our animal model, we did not observe a significant
effect of low and moderate fructose diets in the early stages of
cholesterol gallstone formation.

The effect of some conflicting factors (e.g., fructose consump-
tion) cannot be ruled out, but general recommendations about
the multiple beneficial effects of diet on cholesterol gallstones
should be considered, in particular in groups at high risk of gall-
stone formation.
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Abstract

The purpose of this systematic review was: a) to determine the quality of evidence from studies assessing the effects of different lower limb stren-
gthening protocols on muscle activity, strength, and power in sedentary and/or physically inactive subjects; and b) to determine the effectiveness
of lower extremity strengthening protocols on muscle activity, strength, and power in sedentary and/or physically inactive subjects. Preferred
Reporting Items for Systematic Review and Meta-Analyses (PRISMA) statements were followed using keywords associated with strength trai-
ning, lower limb, sedentary, and physical inactivity. Four databases were used: Medline via PubMed, Web of Science, Scopus and SPORTDiscus.
Methodological quality was assessed using the PEDro scale. A total of 164 articles were retrieved, six included in this review. Four studies were
classified as fair methodological quality, and two were considered of good methodological quality.

Due to the heterogeneity in methodological aspects and the limited number of articles including the variables under study, it was not possible to
establish a measure of effectiveness of lower limb strengthening protocols on muscle activity, strength, or power. In conclusion, strength training
in the lower limb seems to improve the levels of strength, power, and muscular activity in sedentary subjects. However, due to the limited number
of articles, methodological variability, and training methods used, it is necessary to conduct new studies that control these variables.
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AND POWER IN SEDENTARY AND PHYSICALLY INACTIVE SUBJECTS: A SYSTEMATIC REVIEW

Palabras clave:

Entrenamiento de
resistencia. Ejercicio
pliométrico. Extremidad
inferior. Musculo.
Comportamiento

Resumen

El propdsito de esta revision sistematica fue: a) determinar la calidad de la evidencia de los estudios que evaluaron los efectos de diferentes
protocolos de fortalecimiento de miembros inferiores sobre la actividad, la fuerza y la potencia muscular en sujetos sedentarios y/o fisicamente
inactivos; y b) determinar la efectividad de los protocolos de fortalecimiento sobre la actividad, fuerza y potencia muscular de miembros infe-
riores en sujetos sedentarios y/o fisicamente inactivos. Se siguieron los criterios PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Review and
Meta-Analyse) utilizando palabras clave asociadas con el entrenamiento de fuerza, extremidades inferiores, sedentarismo e inactividad fisica. Se
revisaron cuatro bases de datos: Medline via PubMed, Web of Science, Scopus y SPORTDiscus. La calidad metodoldgica se evalué mediante la
escala PEDro. Se recuperaron 164 articulos en total, seis incluidos en esta revision. Cuatro estudios se clasificaron como de calidad metodoldgica
regular y dos se consideraron de buena calidad metodoldgica.

Debido a la heterogeneidad en los aspectos metodoldgicos y al escaso niimero de articulos que incluyeron las variables en estudio, no fue posible
establecer una medida de efectividad de los protocolos de fortalecimiento de miembros inferiores sobre la actividad, la fuerza o la potencia
muscular. En conclusion, el entrenamiento de fuerza en el miembro inferior parece mejorar los niveles de fuerza, potencia y actividad muscular en
sujetos sedentarios. No obstante, debido al numero limitado de articulos, la variabilidad metodoldgica y los métodos de entrenamiento utilizados,

sedentario.

INTRODUCTION

There is evidence suggesting that physical inactivity and sed-
entary behavior increase the risk of adverse health outcomes
(1). In particular, a sedentary lifestyle and/or low physical activity
increases the risk of pathologies in the lower extremities (LE) (2)
and, from a musculoskeletal point of view, it has been associated
with a decrease in muscle mass (3), generating a reduction in the
physiological cross-sectional area, altering the ability to develop
higher levels of muscle strength and power. Strengthening proto-
cols are largely used to improve muscle performance outcomes
such as maximum strength and power. A variety of strength train-
ing modalities have been shown to be effective in improving these
variables in both trained and untrained populations (4). However,
in an untrained population, the effects have been described with
little verification of their level of physical activity (i.e., sedentary,
physically inactive or physically active-sedentary), even though it
has already been established that training status influences the
capacity of a muscle to gain strength (5), and sedentary lifestyle
is considered as an additional risk factor to physical inactivity
(6,7). In brief, how different types of strength training affect lower
limb muscle activity, strength, and power of sedentary and/or
physically inactive subjects remains unclear.

It has been stated that gender (8) and age (9) modulate the
effects of strength training on physical and muscle performance.
Additionally, there are differences in the effects of strength train-
ing between the upper and lower limbs due to morphological and
functional differences (10). From a functional perspective, it is
thought that the upper limbs have adequate levels of strength
and mobility to allow their use in daily life activities and that the
lower limbs have adequate levels of strength and balance to
safely allow mass displacement. In the upper limb, strength train-
ing has been shown to improve other performance and functional
variables (11-14). In the lower limb, there is evidence suggesting
that strength protocols can reduce pain and improve physical
function in knee osteoarthritis (15), and can reduce the risk of an
anterior cruciate ligament tear in athletes (16). However, the ef-
fects of strength protocols on muscle power and electrical activ-
ity in sedentary or physically inactive subjects is lacking, despite
the relevance of these variables for the function attributed to the
lower limbs (i.e., walking, sit to stand).
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es necesario realizar nuevos estudios que controlen estas variables.

Regarding the benefits of strength exercise in an untrained popu-
lation, it has been suggested that some training methods (i.e., plyo-
metric) might be more suitable for this population as they require
almost no equipment, very little space, and relatively little time to
be completed, as a lack of these things can be a major determi-
nant of sustained engagement in a physically active lifestyle (17).
Also, plyometric training improves jumping performance and skele-
tal muscle contractile properties in seniors (18), as well as muscle
activation during the performance of strength and jumping tasks (4).
Similarly, traditional resistance training leads to positive effects on
strength and body composition in overweight sedentary populations
(19). However, due to the scarce verification of the level of physical
activity of the subjects included in those studies, the effects of these
two modalities (and other types of strength training) on lower limb
power and muscle activity of sedentary and/or physically inactive
subjects remain unclear.

Considering the above, it is necessary to substantiate the
effects that strength protocols have on the levels of strength,
power, and muscular activity of the lower extremities to establish
interventions that improve these muscle outcomes, considering
their impact on preventing the risk of injuries and/or comorbid-
ities in sedentary and/or physically inactive subjects. Despite a
review conducted on untrained individuals (without a specific
analysis based on the level of physical activity of the untrained)
(4), no systematic review has been conducted to establish the ef-
fects of lower extremity strength protocols on muscle activation,
strength, and power outcomes in sedentary or physically inactive
subjects. Thus, the objective of this systematic review was: a)
to determine the quality of evidence from studies assessing the
effects of different lower limb strengthening protocols on mus-
cle activity, strength, and power in sedentary and/or physically
inactive subjects; and b) to determine the effectiveness of lower
extremity strengthening protocols on muscle activity, strength,
and power in sedentary and/or physically inactive subjects.

MATERIALS AND METHODS

The Preferred Reporting ltems for Systematic Review and Me-
ta-Analyses (PRISMA) guidelines were used (20). The protocol of
this review was registered in PROSPERO (CRD42021267316).
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STUDY SEARCH

The search was performed by two authors. The databases
used were Medline, Scopus, SPORTDiscus and Web of Science.
The search was performed from inception until July 2021. The
following keywords were included: “Resistance Training”, “Re-

» oo« » oo

sistance exercise”, “Strength training”, “Lower Limb”, “Lower

»ou SIS »ow

Extremities”, “Sedentary Behavior”, “Physical Inactivity”, “Seden-

tary Lifestyle”, “Sedentary”.

ELIGIBILITY CRITERIA

To ensure a comprehensive review, articles were selected
without time limits and based on the following criteria: a) subjects
> 18 years old who were sedentary or physically inactive, both
determined according to previous criteria (1); b) participation in
lower extremity strength training program over four weeks; c)
randomized clinical trial design; d) studies reporting measures of
power, strength and/or muscle activity (i.e., electrical activity); €)
full text available; and ) articles in English. In addition, exclusion
criteria were: a) articles which included trained and/or physically
active subjects; b) conference presentations, theses, books, ed-
itorials, review articles and expert opinions; ¢) duplicate articles;
and d) those in which the principal or secondary authors did not
respond to e-mail requests.

STUDY SELECTION

The articles retrieved from the search were entered into the
Rayyan QCRI application (21), an app that assists the article se-
lection process, optimizing review time and allowing collaborative
work among researchers (available for free from: http://rayyan.
qeri.org [accessed on July 17® 2021]). Duplicate articles were
eliminated, and two investigators independently reviewed titles
and abstracts to identify articles that met the eligibility criteria. In
case of discrepancies, a third investigator was consulted and the
dispute was resolved by consensus. Finally, the selected articles
were thoroughly read, and the reference list was reviewed for
relevant articles that could be included.

ASSESSMENT OF THE RISK OF BIAS
AND QUALITY OF EVIDENCE

Each article included in this systematic review was inde-
pendently assessed for methodological quality by two research-
ers using the PEDro scale (22). This scale consists of eleven
items encompassing external validity (item 1) and considers two
aspects of trial quality, namely the “credibility” or internal validity
of the trial (criteria 2 to 9), and whether the trial contains enough
statistical information to make it interpretable (criteria 10 and
11). ltems were rated yes or no (1 or 0) according to wheth-
er the criterion was clearly satisfied in the study. A total PEDro
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score was achieved by adding the ratings of items 2 to 11 for a
combined total score between O to 10. It has been suggested
that scores < 4 are considered “poor”, 4 to 5 are considered
“fair”, 6 to 8 are considered “good” and 9 to 10 are considered
“excellent” (23). In case of disagreement among researchers, the
consensus approach was used; for cases in which consensus
could not be reached, a third researcher was consulted.

DATA EXTRACTION AND ANALYSIS

An Excel template was used for data extraction for each man-
uscript selected for review and the following information was
considered: sample size, gender, age, body mass, height, type of
training, resistance training protocols (frequency, weeks, volume,
rest), outcomes (muscle activity, power, strength), conclusions or
practical applications. No method was used to prepare the data
for presentation or synthesis, only original information from the
included manuscripts was presented. Meta-analyses could not
be undertaken due to the heterogeneity of the methods used to
quantify force (i.e., isokinetic, isometric, RM) or power (i.e., kine-
matics, kinetics) and, because of the lack of studies comparing
changes in muscle activity, in this sense a narrative synthesis
was made.

RESULTS

STUDY SELECTION

No systematic reviews with objectives similar to those of the
present study were found. From the initial search, 164 articles
were retrieved (Fig. 1), 114 of which were eliminated because
they were duplicates. Six additional articles were identified from
other sources. All the articles that assessed strength, power, and/
or muscle activity presented a control group. After evaluating ti-
tles and abstracts, 44 articles were excluded because they did
not meet the inclusion criteria, leaving 12 articles for full-text
analysis.

Of the 12 articles, four did not clearly establish the level of
physical activity of the subjects; upon contacting the authors,
one study continued to be included, one was eliminated for hav-
ing evaluated physically active subjects, and another two were
eliminated for not responding to the query. Of the remaining
nine, after reading the full text, three articles were eliminated
because their strength protocols were not related only to lower
limbs. Thus, six articles were selected (24-29), their reference
lists were checked, and no new articles were found.

STUDY CHARACTERISTICS
Table | shows the characteristics of the subjects included in

the studies, table Il shows the characteristics of the protocols
applied, and table Il shows the main findings per study.
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Figure 1.

PRISMA flow chart for the systematic review.

Table I. Characteristics of participants per study

. Body mass (kg) .

Study Sample size (n) Gender Age (years) or BMI (%) Height (cm)
Correaetal. (2012) CG=17;RTG=14 Fermale NR per group \R NR per group
(24) PJG = 14; RTG (power) = 13 67 +5 158.1+10.2
Lovell et al. (2010) P RTG=752+08 RTG=79.4+45 RIG=174+2
25) RIG=12,CG=12 Male CG=737+1 CG=789+43 CG=175=1
Mulla et al. (2018) RTG = 21: 08 = 22 RTG: female = 12; male = 9 RTG=441+105 RTG=83.4+176 RTG=170+7
(27) I CG: female = 15; male = 7 0G=433+104 0G=768+194 CG=167+10
Okamoto et al. RTG = 10:CG = 10 RTG: female = 3; male = 7 RTG=20.0+05 RTG=629+128 RTG=166.2+10.8
(2009) (28) T CG: female = 4; male = 6 0G=20.1+03 0G=631+150 0G=167.8+106

. 3 NR per group NR per group NR per group NR per group
(Pz'gfg AU | A =TS Mele = 16 Males=21823 | Males=807+92 | Meles=1819:69
R Female = 23 Females =22.4 +3.5 | Females=65.7+100 | Females=166.5+5.8
Torres-Banduc et a RTG: female = 5; male = 3 RTG=226+29
2020) 29 "| RTG=8;PJG=9;C6=11 | PJG:female=5mae=4 | PJG=222+17CG= NR NR
CG: female = 6; male =5 236+24

Age, mass and height data are reported as mean + standard deviation. BMI: body mass index; CG: control group; RTG: resistance training group; PJG: plyometric jump
group; NR: non-reported; APJG: aquatic plyometric jump group.
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Table Il. Summary characteristics of the protocols per study

Study Type of training Frequency | Weeks Volume and /o?eBxsercises RBR
Correa et al. . TRT =2 min
2012) 24) TRT and PJT in separate groups 2 12 NR PJT = \R NR
Lovell et al. .
2010) (25) TRT 3 16 NR 2min NR
Mulla et al.
2018 27) TRT 3 12 NR NR NR
Okamoto et al. '
(2009) 28) TRT 2 10 NR 2min NR
Ploeg et al. APJG1 and PJG 730 jumps;
(2010) (26) all 2 6 APJG2 1,460 jumps \R \R
Torres-Banduc RTG TRG =NR;
etal, (2020) (29) TRT and PJT in separate groups 3 4 PJG 2,211 jumps Sets rest 60 s/exercise rest 205); PJG PJG - 5 s
' 120 s, for the repetitive jumps -

TRT: traditional resistance training; PJT: plyometric jump training; APJG: aquatic plyometric jump group; RBS: rest between sets; RBR: rest between repetitions;

RTG: resistance training group; PJG: plyometric jump group, NR: non-reported.

MUSCLE STRENGTH OUTCOMES

In the six studies that explored muscle strength outcomes
(24-29), the pooled number of participants was 212 (67.5 %
females) (Table 1), with an age range varied from young to
older adults. The median sample size per study was 29 (range
20-55 participants) (Table ). The interventions lasted from
four to 16 weeks. Training frequency was from two to three
days per week. Traditional strength training was performed
in five studies (24,25,27-29) (two of them included plyo-
metric training in separate groups), and one (26) performed
plyometric training exclusively (Table Il). In order to evaluate
muscle strength, three studies used isometric strength tests
(25,27,29), two used isotonic strength tests (24,28), and one
used isokinetic test (26).

MUSCLE POWER OUTCOMES

In the two studies that explored muscle power outcomes
(26,29), the pooled number of participants was 67 (58 %
females) (Table I). The mean sample size per study was 34
(range 28-39 participants). The interventions lasted from four
to six weeks. Training frequency was from two to three days
per week. Plyometric training was performed in two studies
(26,29) (one of them included traditional strength training in
separate groups) (Table Il). In order to evaluate muscle power,
one study used an isokinetic test (26), and one used cinemat-
ic analysis with a mobile app to obtain it (29). Of note, this
variable was only studied in young subjects (i.e., between 18
to 25 years).

MUSCLE ACTIVITY OUTCOMES

One study explored muscle activity outcomes (24), the num-
ber of participants was 58 (100 % females), with an age of
> 65 years (Table I). The intervention lasted 12 weeks. Train-
ing frequency was two days per week. Plyometric training
and ftraditional strength training were done in separate
groups (Table 1I). In order to evaluate muscle activity (e.g.,
maximum activity and latency), the study used surface elec-
tromyography.

EFFECTS OF STRENGTH INTERVENTIONS
ON MUSCLE OUTCOMES

Regarding muscle power, one of the studies that contrasted
TRT and PJT of the same duration and frequency (29) found
significant improvements (i.e., p < 0.05) in vertical jump and
countermovement jump power after four weeks of PJT with
a frequency of three times per week, and a total volume of
2.211 jumps, the same significant effect found in the group
to which TRT was applied (Table Ill). However, between both
groups the improvement was similar, so there would be no
differences between the benefits of applying one or another
type of training in sedentary and/or physically inactive sub-
jects. In contrast, the second study that investigated muscle
power (26) did not find significant differences in the isoki-
netic power of knee flexors and extensors in any of the PJT
modalities (i.e., aquatic and firm surface) carried out for six
weeks, twice a week, with a total volume between 730 to
1.460 jumps.
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In the case of muscular activity, the study that investigated it (24)
found significant improvements (p < 0.05) in maximal muscle acti-
vation (+44 % average) and onset latency (-31 % average) for vas-
tus lateralis, vastus medialis, and rectus femoris (Table Ill), after six
weeks of TRT with a frequency of two times per week. The same
study, following six more weeks of different types of strength training
protocals (i.e., TRT and PJT), found a significant (p < 0.05) increase
in the onset latency, and reaction time only for the rectus femoris
muscle, being these neuromuscular improvements in greater mag-
nitude for the PJT than 12 weeks of TRT alone.

Finally, with regard to muscle strength, all the studies that im-
plement TRT (24,25,27-29) with program duration varying from
four to 16 weeks and a frequency of two to three times per week,
found significant (p < 0.05) improvement in this outcome (Table
IIl), the same result found for a PJT of four to six weeks, with
a weekly frequency of two to three days (24,29). However, one
study that implemented PJT (26), after six weeks with a frequen-
cy of two times per week, did not find significant improvement
in training. Improvement generated by both training modalities

(i.e., PJT and TRT) has only been investigated in thigh mus-
cles (i.e., flexors and extensors). Of note, only in PJT programs,
the training volume was reported.

METHODOLOGICAL QUALITY

The average score on the PEDro scale was as follows: four studies
were classified as being of fair methodological quality (24-26,29)
and two were considered of good methodological quality (27,28).
Scores on all items of the checklist are reported in table IV. In general,
enough statistical information to make results interpretable was the
aspect most achieved (two of a maximum of two points). Regarding
external validity (i.e., generalizability or applicability of the study) five
studies obtained the point associated with this item except one (28).
Internal validity was the least achieved aspect in all studies (i.e., four
of amaximum of eight points), indicating a poor validity of the results
since it is not possible to ensure that the studies are free of biases or
systematic errors. Consequently, the results of the studies included

in this review should be taken with caution.

Table lll. Main findings of the included studies

Study Outcome Conclusions or practical
Muscle activity Power Strength applications
Post-6 weeks of generalized PJT enhances neuromuscular parameters related
TRT: to muscle force production, it decreases the time
Muscle activation 1 of muscle activation, and improves the functional
Post-6 weeks of : . :
Correa et al. Onset latency 1 NR generalized TR capacity of elderly women in greater magnitude
(2012) (24) Post-6 more weeks of Knee extension T than TRT. The development of maximal dynamic
specific TRT or PJT: strength, muscle thickness, or activation of the
Muscle activation 1 quadriceps muscles were similar between the
Onset latency 1 (only in PJT) specific types of strength training
16 weeks of strength training resulted in
significant increases in maximum force and
Post-16 weeks of TRT: mugcular strength. Strength trainlinglcan be used
Lovell et al. Leg strength 1 to improve neuromuscular function in sedgrjtary
NR NR . older men. However, after 4 weeks detraining,
(2010) (25) 4 weeks of detraining: L !

Leg strength | on]y some gains in nguromuscularlfunctlon
remained. Therefore, resistance exercise must be
performed on a regular basis to maintain training

adaptations
Strengthening exercises delivered within the
workplace improved self-reported and physical
Mulla et al. NR NR Post-12 weeks of TRT. capacity outcomes among desk based workers.
(2018) (27) no significant changes Randomized control trials comparing different
types of exercise exposures and sedentary on
worker health and productivity are warranted
Increases for each
of the exercises were:
Okamoto et al. 26 %Omlleg press No conclusion or practical applications related to
(2009) (28) NR NR 17 % in squat findings on muscle strength
26 % in seated calf raise
29 % in leg extension
21 % in leg curl

[Nutr Hosp 2024;41(1):202-211]

(Continues on next page)



208 M. Torres-Banduc et al.
Table Ill (cont). Main findings of the included studies
Study Outcome Conclusions or practical
Muscle activity Power Strength applications
Ploeg et al. NR Post-6 weeks Post-6 weeks of aquatic | No significant improvements over the course
(2010) (26) of aquatic or or traditional PJT; of the 6-week plyometric training program. The

traditional PJT;

no significant changes

optimal duration of an aquatic plyometric program

no significant
changes

along with the progression of intensity should be
investigated further

Torres-Banduc | NR Post-4 weeks of
et al. (2020)

(29) CMJ 1, 8J 1

Post-4 weeks of TRT or
TRT or PJT; PJT;
Knee extension strength 1

Both TRT and PJT are equally effective in
improving maximal strength and muscle power
that are both sedentary and physically inactive.
Considering the relatively low cost, easiness of
implementation, and effectiveness of PJT, it may
offer an alternative to TRT programs for sedentary
and physically inactive participants

RTG: resistance training group, NR: non-reported; TRT: traditional resistance training; PJT: plyometric jump training, CMJ: countermovement jump, SJ: squat jump;

1. significant improvement; | : significant detriment.

Table IV. Results of the methodological quality assessment using PEDro score

External Internal En?u_gh
- - statistical
Study validity validity information | S¢ore (/10)
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11
Correa et al. (2012) (24) Y Y N N N N N Y N Y Y 4/10
Lovell et al. (2010) (25) Y Y N Y N N N Y N Y Y 510
Mulla et al. (2018) (27) Y Y Y Y N N Y Y Y Y Y 8/10
Okamoto et al. (2009) (28) N Y N Y N N N Y Y Y Y 6/10
Ploeg et al. (2010) (26) Y Y N Y N N N Y N Y Y 510
Torres-Banduc et al. (2020) (29) Y Y N Y N N N Y N Y Y 5110

Y: yes; N: no. ltems considered for rating: 1) eligibility criteria were specified (this item is not used to calculate the PEDro score); 2) subjects were randomly allocated
to groups (in a crossover study, subjects were randomly allocated an order in which treatments were received); 3) allocation was concealed; 4) the groups were
similar at baseline regarding the most important prognostic indicators; 5) there was blinding of all subjects; 6) there was blinding of all therapists who administered
the therapy; 7) there was blinding of all assessors who measured at least one key outcome, 8) measures of at least one key outcome were obtained from more than
85 % of the subjects initially allocated to groups, 9) all subjects for whom outcome measures were available received the treatment or control condition as allocated
or, where this was not the case, data for at least one key outcome was analyzed by “intention to treat”; 10) the results of between-group Statistical comparisons are
reported for at least one key outcome; and 11) the study provides both point measures and measures of variability for at least one key outcome.

DISCUSSION

The aim of this review was: a) to establish the level of evi-
dence from studies assessing the effects of different lower limb
strengthening protocols on muscle activity, strength, and power
in sedentary and physically inactive subjects; and b) to deter-
mine the effectiveness of lower extremity strengthening proto-
cols on muscle activity, strength, and power in sedentary and/
or physically inactive subjects. The main findings of this review
were: a) the articles included in this review have a “fair” or “good”
methodological quality, mainly due to their low scores associated
with the internal validity criteria, indicating poor validity of their
results, since it is not possible to ensure that the studies are

free of biases or systematic errors; and b) the protocols used to
improve lower limb strength in sedentary and/or physically inac-
tive subjects are effective in improving the strength, power and
muscular activity of some lower limb muscle groups. However,
it was not possible to establish a measure of effectiveness due
to the heterogeneity in the methods used to quantify force (i.e.,
isokinetic, isometric, RM) or power (i.e., kinematics, kinetics), and
because of the lack of studies comparing changes in muscle
activity. Considering the above, strength training in the lower limb
seems to improve the levels of strength, power, and muscular ac-
tivity in sedentary subjects, though due to the limited number of
articles, methodological variability, and training methods used, it
is necessary to develop new studies that control these variables.
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MUSCLE ACTIVITY

We found that PJT and TRT produced improvements in neu-
romuscular variables of thigh muscles (i.e., increased amplitude
and reduced onset latency), and that these changes were more
pronounced in subjects under PJT. Of note, only one study in-
cluded in this review explored this variable, in women over 65
years of age who performed TRT prior to PJT.

Similar to our findings, a recent review establishes that PJT
may improve muscle activation in a healthy trained and untrained
population (4), but offers conflicting results for methodological
and inadequate PJT prescription. PJT may improve muscle ac-
tivity due to an increased neural drive to the agonist muscles
(i.e., onset latency and amplitude) (30), which can explain why
in the study by Correa et al. (24) the improvements were found
in the onset and amplitude of the thigh extensor muscle (i.e.,
Knee agonist of the PJT implemented). It has been stablished
that muscle activity (i.e., amplitude and timing) of leg muscles
during gait commenced declining at age 60 (31). Therefore, the
application of strength training protocols in lower limbs could
help this population maintain functional independency (i.e., sit to
stand and gait). However, considering the lack of studies and the
limited external validity of the results, it is important to continue
investigating the effects of PJT and other resistance training on
muscle activity in sedentary and/or physically inactive subjects.

MUSCLE STRENGTH

We found that TRT and PJT can induce significant improvements
in muscle strength, however, the volume (i.e., total jumps) seems to
be important for the PJT since a total volume of 1,460 jumps was
not capable of inducing strength improvement on lower limb mus-
cle as was established in the results of Ploeg et al. (26). Similar to
our findings, contradictory information regarding the effects of PJT
on lower limb strength in athletic and non-athletic population has
been found (30). This contradictory information may be attributed
to non-adherence to guidelines about the intensity and volume rec-
ommended when PJT is applied, an issue also established in other
reviews investigating the effects of PJT programs (4,32).

Regarding TRT, findings similar to ours described that it is capa-
ble of improving lower limb strength (33) in a non-athletic popula-
tion. The strength of a muscle depends on neural, architectonics,
and mechanical factors. These, in turn, depend on training fre-
quency and duration, and it has been established that TRT and PJT
may improve muscle architecture (i.e., increase in cross-sectional
area, and change stiffness in components of the muscle-tendon
complex) and neural factors like rate coding and/or motor unit
synchronization (5,30,34). Accordingly, in the studies included on
this review the duration and frequency of training (i.e., four to 16
weeks, two to three days per week) has already been shown to
generate the aforementioned adaptations (5,32). Of note, the total
volume was not reported in the studies conducting TRT, though
this issue must be taken into account considering that overweight
sedentary subjects improved strength and body composition only
in programmed resistance training (19).

[Nutr Hosp 2024;41(1):202-211]

MUSCLE POWER

Despite the lack of data (i.e., only two studies examined this
variable), we found evidence that TRT induces significant im-
provements on muscle power, and that evidence for PJT is con-
tradictory. The contradiction in the muscle power results during
the PJT may be due to the difference in the weekly frequency
and/or the 44 % of difference in the total volume between the
two studies that examined the effect of PJT on muscle power
(26,29). Indeed, recent reviews establish the relevance of train-
ing volume control in resistance programs (5,35) and specifically
in PJT programs (32), because this may provoke distinct results
in expected muscle outcomes. In fact, if the goal is to augment
the muscle strength (basis of muscle power), augmentation of
training volume is recommended (35). The total volume in body-
weight resistance exercise (i.e., PJT) is likely related to enhanced
neural drive, improvements in the stretch reflex, increased re-
utilization of stored elastic energy, improved muscle activation
strategies with greater motor-unit recruitment, and better inter
and intra-muscular coordination (36,37), all of them factors that
can explain the augmented lower limb muscle power.

Of note in the studies that included both genders, male ver-
sus female analyses were not performed. This is relevant since
it has been established that women are less active (38) and fall
more often than men, and that there is a relationship between
sedentary habits and decreased strength levels in the lower limb;
consequently, it is relevant to compare the effects of strength
training between sexes in a sedentary population. Another aspect
not addressed in the studies included in this review is the effect
of resistance programs in the intersegmental dominance or the
preferential use of one limb, since differences in neuromuscular
control and levels of muscle mass in the dominant limb have
already been found in sedentary subjects (39). Moreover, high
levels of asymmetry have been associated with a greater risk of
injury (40) and alterations of functional patterns (41,42), there-
fore, it is relevant to investigate this aspect in sedentary sub-
jects. Future research of high methodological quality is needed
to determine the effectiveness of lower extremity strengthening
protocols, especially on muscle activity, and power in the afore-
mentioned population, distinguishing between gender, interseg-
mental dominance and age.

LIMITATIONS AND STRENGTHS

The strength of this review lies in the comprehensive search
for studies conducted across the primary four databases asso-
ciated with training research, without imposing any date restric-
tions until 2021. This approach provided a broad perspective of
the current information available. Nonetheless, a significant lim-
itation of our analysis of the effects of lower limb strengthening
protocols on muscle activity was that it was based solely on one
study involving a sample of 58 females. Furthermore, there was
substantial heterogeneity in the analysis of muscle strength. Nev-
ertheless, it is noteworthy that all studies included in this review
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demonstrated a preference for traditional resistance training. The
variation in the effects of plyometric jump training may be at-
tributed to the differences in training volumes applied. Given the
scarcity of research and the limited external validity of the results,
some findings of this review should be interpreted with caution.

CONCLUSION

The findings of this systematic review indicate that the quality
of studies assessing the effects of different lower limb strength-
ening protocols on muscle activity, strength, and power in seden-
tary and physically inactive subjects was fair to good. Moreover,
the available information did not allow a measure of effectiveness
and was of low internal validity.
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Abstract

Introduction: the dietary intake of individuals with phenylketonuria (PKU) may vary widely according to different cultural eating habits, lifestyle,
access to multidisciplinary team, and metabolic formulas available. Thus, knowing the dietary intake of this population makes it possible to tailor
nutritional treatment strategies to impact their health.

Objective: to analyze the evidence on the dietary intake of individuals with PKU.

Methods: an integrative literature review was conducted on the dietary intake of individuals with PKU in the databases PUBMED, BIREME and
Science Direct. Original articles that addressed the energy and macronutrient food intake of children, adolescents and/or adults with PKU were
included in the study, without time restriction, in any language. A total of 384 articles were found and 27 articles were selected and analyzed.

Results: evidence about the nutritional composition of their diet showed that individuals with PKU consume between 1160-2721 kcal of energy
—7.2-17.4 % (32.4-76.9 g) of energy as protein, 45.9-69.2 % of energy as carbohydrates, 16.6-39 % of energy as lipids— and between
Keywords: 7.6 and 20 g of fiber.

Nutritional status. Diet. Conclusion: most individuals with PKU have low energy, protein and fiber intake, adequate lipid intake, and high carbohydrate intake. Metabolic
Phenylalanine. Proteins. control of the disease is still a challenge in all countries. Nutritional strategies to improve dietary nutritional composition and phenylalanine blood
Carbohydrates. Lipids. levels in individuals with PKU remain an urgent issue.
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Resumen

Introduccion: la ingesta dietética de los individuos con fenilcetonuria (PKU) puede variar ampliamente debido a los diferentes habitos culturales
de alimentacion, el estilo de vida, el acceso al equipo multidisciplinar y las formulas metabdlicas disponibles. Por ello, conocer la ingesta dietética
de esta poblacién permite adaptar las estrategias de tratamiento nutricional para incidir en su salud.

Objetivo: analizar la evidencia sobre la ingesta dietética de individuos con PKU.

Métodos: se realizd una revision bibliografica integradora sobre la ingesta dietética de las personas con PKU en las bases de datos PUBMED,
BIREME y Science Direct. El estudio incluyé articulos originales que abordaran la ingesta alimentaria de energia y macronutrientes de nifios,
adolescentes y/o adultos con PKU, sin restriccion de tiempo, en cualquier idioma. Se encontraron 384 articulos y se seleccionaron y analizaron 27.

Resultados: la evidencia de la composicion nutricional de la dieta mostré que los individuos con PKU consumen entre 1160 y 2721 kcal de
energia—7,2-17,4 % (32,4-76,9 g) de la energia en forma de proteinas, 45,9-69,2 % de la energia en carbohidratos, 16,6-39 % de la energia
en lipidos— y entre 7,6 y 20 g de fibra.

Conclusiones: la mayoria de los individuos con PKU tienen una ingesta baja de energia, proteinas y fibra, una ingesta adecuada de lipidos y una
ingesta alta de hidratos de carbono. El control metabdlico de la enfermedad sigue siendo un reto en todos los paises. Siguen siendo urgentes
las estrategias nutricionales para mejorar la composicion nutricional de la dieta y los niveles de fenilalanina en sangre de los individuos con PKU.

INTRODUCTION

Phenylketonuria (PKU) is characterized as an innate, autoso-
mal recessive alteration of phenylalanine metabolism caused by
variants in the gene 12022-g24.2 that encodes phenylalanine
hydroxylase (PAH) (1). PAH deficiency leads to accumulation of
the amino acid phenylalanine in the blood and, consequently, in
the cerebrospinal fluid, as it is not metabolized to tyrosine (2,3).
In PKU, tyrosine becomes an indispensable amino acid as it is
not provided endogenously by hydroxylation of phenylalanine, or
such conversion occurs to a very limited degree (4,5).

Early diagnosis and proper treatment prevent major neurocog-
nitive deficits (5,6). Treatment focuses on a natural low-protein
diet throughout life, with the goal of reducing phenylalanine in-
take (6). And, despite the fact that guidelines on the dietary treat-
ment of PKU (2,3,7-10) are similar worldwide, the dietary intake
of these individuals can vary widely because of different cultural
eating habits, lifestyle, access to specialized health services with
multidisciplinary team, and metabolic formulas available in each
location (11,12).

Thus, knowing the food intake of this population makes it pos-
sible to adjust the nutritional treatment and create guidelines and
strategies for food and nutrition education to have an impact on
the overall health of individuals with PKU. Thus, the objective of
this study was to analyze the evidence on food intake of individ-
uals with PKU.

MATERIAL AND METHODS

An integrative literature review was conducted based on the
analysis of articles that assessed the dietary intake of individ-
uals with PKU with the following guiding question; “What is the
nutritional composition of the diet of individuals with PKU?” The
development of this study followed the steps proposed for the
development of an integrative review (13). Initially, an identifica-
tion of the topic and a formulation of the research question were
performed, followed by the establishment of eligibility criteria;
database search; data analysis and interpretation; presentation,
interpretation and discussion of results.

[Nutr Hosp 2024;41(1):212-223]

The study included original articles, available online and in full,
in any language, with no time limit, that addressed the energy
and macronutrient intake of children, adolescents and/or adults
with PKU without the use of drugs (e.g., sapropterin hydrochlo-
ride, pegvliase-pgpz). Articles whose content did not address the
guiding question, studies with pregnant women, infants or an-
imals, consensus statements, guidelines, theses, dissertations,
literature reviews, case studies, and abstracts were excluded. If
the study was an intervention study, only the baseline data of PKU
patients were evaluated.

The step corresponding to the search for studies was per-
formed in March and April 2022, in the Pubmed, Bireme and
Science Direct databases, using the descriptors: “macronutri-
ents”, “eating”, “nutritional status and “diet”. These descriptors
were associated with the term “Phenylketonuria” with the help of
the Boolean operators “AND” and “OR” (Table I).

Table I. Search strategies

Databases
PubMed

Search strategy

(“Diet” OR “macronutrients” OR “nutrientes”
Bireme OR “eating” OR “Nutritional status” AND
“phenylketonuria”)

Science Direct

The results were imported into the Excel® program and, after
checking for duplicates, they were summarized in another Excel®
spreadsheet. The analysis of the studies was performed by two
independent evaluators, starting with the analysis of the title and
then the abstract, using a standardized eligibility form, according
to the model proposed by the Brazilian Ministry of Health (14). For
this analysis, the following evaluation criteria were established:
type of study and food consumption in PKU.

Next, the selected studies were compared between the two re-
searchers to verify the agreement of the studies included in this
review. If there were differences, they were discussed based on
the pre-established inclusion criteria described above. After this
step, the articles were read in their entirety. The methodological
approach, data extraction and writing of the findings followed
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the PRISMA (Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews
and Meta-Analyses) guidelines (15). Data were organized and
summarized in tables with information about the studies, (au-
thor’'s name and year of publication), sample, method of food in-
take assessment, and main results found (energy intake, protein,
glucose, lipid, fiber, blood levels-metabolic control, and dietary
intake of phenylalanine. From the results found, the studies were
categorized into three tables.

RESULTS

The initial search resulted in 384 articles, which after exclusion
of duplicate documents totaled 365 studies. With the application
of the eligibility criteria, 63 articles were selected for analysis.
However, after full reading 36 documents were excluded, result-
ing in a final analysis of 27 articles (Fig. 1).

Table Il summarizes the studies found and published in the last
30 years, with more intensity in the last 10 years. The sample
size of the studies ranged from 10 to 101 individuals with PKU,
aged between 1 and 52 years. The countries with the highest
concentration of studies were the United States (n = 5), followed
by Brazil (n = 3) along with Italy (n = 3) and the United Kingdom
(n=3).

In most studies, the instrument to assess food intake was the
three-day food record. Only one study used the 24-hour food
recall method plus the Multiple Pass method and few used the
food intake frequency questionnaire (Table II).

S |dentified database
'§ records (n = 384) Records removed
& | | Pubmed: 116 —» | before sorting:
'g Bireme: 46 Duplicate records (n = 19)
= Science Direct: 222
_ Manually deleted records
- Selected records (7= 365) —» (n=1302)
=
=
]
S
@ Records evaluated for
eligibility (n = 63)
8 || Studies included in the
3 review (n = 27)
=
Figure 1.

Flowchart (PRISMA, 2020).
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The energy intake of individuals with PKU cited in the studies
ranged from 1160 to 2700 kcal/day (Table Ill). Among the stud-
ies that evaluated and compared the energy intake of individuals
with PKU with Recommended Dietary Intake (RDA) values, seven
studies found insufficient energy intake (18,31,34,37-40) and
one observed adequate intake (11). When comparing different
groups of individuals with PKU or with individuals with hyper-
phenylalaning, most (n = 6) articles observed no statistically
significant difference (p > 0.05) in energy intake between the
groups (16,24,26,36-38) and two studies found insufficient
energy intake (29,33), especially in individuals not adherent to
nutritional therapy for PKU (33). Also, three studies found no sta-
tistically significant difference (p>.05) between the energy intake
of individuals with PKU compared to the healthy control group
(21,28,35), and only one study found lower consumption (12).
The other studies did not compare the energy values found since
it was not the objective of their study.

The protein intake of individuals with PKU ranged from 32.4 g
to 76.9 g/day in the studies found (Table Ill). Among the studies
that compared the protein values found with the reference values
((RDA)/guidelines for PKU), seven studies found adequate protein
intake (17,18,31,32,37,39,40) and two verified insufficient in-
take (27,29). Studies that compared protein intake with a healthy
control group or hyperphenylalanine group (n = 5) showed lower
intake in the PKU group (12,26,28,35), and only one study (21)
showed similar intakes. Studies that compared protein intake be-
tween different groups of individuals with PKU showed similar
protein intake (16,24,36,38), except Modan-Moses et al. (33),
who found higher protein intake in the group of individuals ad-
herent to nutritional treatment for PKU. The other studies did not
compare the values found.

The carbohydrate intake reported in the studies was be-
tween 45.9 % and 69.2 % of the total energy value (TSV) of in-
dividuals with PKU (Table Il). Among the studies that evaluated
different groups of individuals with PKU, there was evidence of
higher carbohydrate intake in patients adherent to the recom-
mended dietary treatment (24,29) and in the younger groups
(ages between 12 and 14 years) (40) but other studies found
no statistically significant difference between different groups
with PKU over 5 years (16,36). Some works also showed high-
er carbohydrate intake in individuals with PKU compared to
healthy controls (12,25,26,28,30) or compared to Dietary
Reference Intakes (DRI) (11,16). Few studies (n = 3) found
adequate glycemic intake in the phenylketonuric population
(18,27,35).

Lipid intake of individuals with PKU ranged from 16.6 % to
39 % (Table lll). Studies with different groups of individuals with
PKU found no statistically significant difference in lipid intake
(33,34,36,38). However, it appears that PKU patients adherent to
dietary treatment had lower lipid intake than non-adherent PKU
patients (24,27,29). A lower lipid intake was observed in individ-
uals with PKU compared to healthy control groups (12,28) and
compared to reference dietary recommendations (16,40), while
other authors found no differences with respect to reference di-
etary recommendations (11,26,30,37).

[Nutr Hosp 2024;41(1):212-223]
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It is important to mention that Cornejo et al. (35) found no
statistically significant difference in the percentage of total fats
consumed between the PKU group and the healthy control group;
however, they found differences between the types of fats con-
sumed, with higher consumption of polyunsaturated fats and lin-
oleic acid and lower consumption of saturated fats, monounsatu-
rated fats and alphalinoleic acid in the PKU group. Only one study
demonstrated higher fat intake in individuals with PKU compared
to the reference dietary recommendations (18).

The fiber intake by individuals with PKU ranged from 7.6 g to
20 g/day (Table Ill). The results showed insufficient consumption
in relation to dietary recommendations (18), adequate in others
(20,26), and higher than the healthy group evaluated (28), which
shows the need for further studies in this area.

Phenylalanine intake was assessed by few studies (n = 7) and
showed intake between 393 and 2723 mg/day (Table IV). The
studies that compared different groups with PKU (n = 3) found
no statistically significant difference in phenylalanine intake
(16,33,37). However, the studies that compared the values of
phenylalanine consumed with the reference recommendations,
mostly verified adequate consumption (11,31,40), while only one
study found high consumption (23).

On the other hand, the blood phenylalanine level (Table IV) was
described by most studies and ranged from 1.98 to 22.1 mg/dL.
The metabolic control of the disease is classified as adequate
when blood phenylalanine values are between 2-6 mg/dL for the
age group from 0 to 12 years and between 2 and 10 mg/dL
for those older than 12 years (3). Some studies evidenced
adequate metabolic control in most of the sample analyzed
(11,19,20,24,29,32,34,35) while others observed levels above
reference values (23,27,37,40). Studies that compared different
groups of individuals with PKU mostly found no statistically signif-
icant difference between the groups (16,33) and only one article
found different results according to type of PKU, with unsatis-
factory (high) metabolic control in classical PKU and adequate
control in mild PKU (17).

DISCUSSION

The study presented here investigated the evidence of dietary
intake of individuals with PKU and the metabolic control of the
disease and, demonstrated that individuals tend to have low en-
ergy, protein, and fiber intake, adequate lipid intake, and high
glucose intake, with elevated blood phenylalanine levels.

The most commonly used instrument to assess food intake in
this study was the three-day food record. Only one study used
the 24-hour food recall method plus the Multiple Pass method.
This method consists of five steps, starting with the participant’s
fast report of all foods and beverages consumed in an uninter-
rupted manner, and at the end of the fast report, the respondent
is asked if he or she remembers any other food or beverage that
he or she did not report, with a listing of commonly forgotten
foods by the interviewer. At the end of this report, the participant
is asked about the type, time and place of each meal. Then a

T. R. Mezzomo et al.

detailed breakdown of the food is requested, including, for exam-
ple, preparation method, quantities, sizes, and home measures,
as well as information on the addition of other foods. The inter-
view is concluded with a complete review of the foods, with the
interviewer listing the report to the interviewee, encouraging the
reporting of possibly forgotten and/or omitted foods (41).

The energy intake of individuals with PKU is lower than that of
healthy groups (18,31,37,39,40). The lower energy intake may
be related to low food intake, failure to record some foods (37),
the socioeconomic situation of the family, food neophobia and/
or fear of reprisal in the case of food consumption higher than
the recommendation, or even omission by consumption of foods
considered prohibited, and also the relationship and trust of the
patient in his team of health professionals.

So far, only one study compared the resting energy expendi-
ture of adolescents with PKU with healthy adolescents and found
no statistically significant differences between them (42). As well,
only one study evaluated the resting energy expenditure of chil-
dren and adults with PKU and found no statistically significant
difference with their respective control groups (43). More studies
are needed to confirm that PKU does not alter the energy expen-
diture of individuals.

In children with PKU, food intake is based on a smaller number
of foods, offering little dietary variety (20). Thus, the use of pro-
tein substitutes (bread, noodles, cookies, cake mixes, low-protein
cereal bars, and animal milk substitutes, for example) can con-
tribute to reduced natural protein intake and provide 30 to 50 %
of energy requirements (20,28), improving diet variety, nutritional
management (44), food and nutrition security (45) and metabolic
control of the disease, as protein catabolism leads to increased
phenylalanine concentrations in the blood (20). However, on the
other hand, uncontrolled use of protein substitutes may contrib-
ute to obesity (28,44) since there is still more attention on taste
and presentation than on nutritional composition (4,28).

A considerable number of papers demonstrate that the pro-
tein intake of individuals with PKU is insufficient (12, 26-29). In
PKU patients, a well-defined dietary treatment with phenylala-
nine-free L-amino acid blended formulas and special low-protein
foods provides natural protein restriction, adequate protein in-
take, and adequate growth and development (6,46).

Protein recommendations for individuals with PKU stem from
protein recommendations for healthy individuals, additional fac-
tors that may influence protein utilization in PKU such as as-
similation of phenylalanine-free amino acids compared to natural
(intact) protein, growth of individuals with PKU, and studies in-
vestigating metabolic control with different dosages of phenylal-
anine-free amino acids (4). In consensus, it is recommended to
provide 20 % additional amino acids daily, on ideal body weight,
to compensate for losses of undigestible amino acids and an
additional 20 % to optimize the effect of amino acids on blood
phenylalanine control (8,47).

Studies have shown that amino acid mixtures show differenc-
es in intestinal absorption rate compared to natural protein, with
faster absorption peaks, steeper reductions in blood concentra-
tion, and greater nitrogen losses (46). Glycomacropeptide (GMP),
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a protein derived from cheese whey, rich in threonine and isole-
ucine and almost free of phenylalanine, tyrosine and tryptophan,
has been used, with supplementation of other essential amino
acids without phenylalanine, in the therapeutic diet of individuals
with PKU (6,48). Studies with this protein demonstrate slower
absorption, lower L-amino acid degradation, better protein re-
tention compared to phenylalanine-free amino acids, improved
palatability (49,50), immunomodulatory role (50,51) and improve
the biodiversity of the intestinal flora by presenting a prebiotic
role, since its structure has extensive glycosylation with sugars
(sialic acid, galactosyl and N-acetylgalactosamine), which are
substrates for some beneficial bacteria such as Lactobacillus
and Bifidobacteria (6,50,51).

With reduced protein intake, individuals also tend to reduce
their fat intake and energy needs can be met by overconsump-
tion of carbohydrates (12,25,52) with a high glycemic index (28).
The starch sources of low-protein foods of bread and pasta are
usually derived from isolated starch from wheat, corn, and rice.
Isolated starches are refined, with different physiological proper-
ties compared to complex forms of starch, and foods containing
them may have a higher glycemic index than those made with
wheat flour. Also, the high intake of sugar in sweet drinks is also
problematic. On the other hand, many “sugar-free” beverages
are unsuitable for individuals with PKU because they contain as-
partame, a sweetener that is a source of phenylalanine, limiting
the choice of foods consumed (20).

Insulin resistance, as measured by HOMA-IR (Homeostasis
Model Assessment Insulin Resistance), is higher in individuals
with PKU compared to healthy controls (25). This fact may be
related to metabolic changes caused by prolonged intake of high
levels of carbohydrates, especially if accompanied by excess
energy intake (25). In addition, higher triglyceride rates have
been reported in individuals with PKU, suggesting an association
of serum lipids with the quality of the carbohydrate consumed
(20,28,52).

On the other hand, it is known that carbohydrate intake stim-
ulates insulin secretion that culminates in protein synthesis and
increased amino acid transport into cells (53). In this regard, a
study showed that postprandial net protein absorption improved
by 5 % and nitrogen retention by 14 % when carbohydrates
were ingested along with protein (54). Therefore, providing the
phenylalanine-free amino acid formula along with carbohydrates,
especially of good quality, to individuals with PKU optimizes the
nutrients offered.

The consumption of fiber in the population with PKU is still
poorly studied. Different sources of fiber interfere with the gut
microbiome, increasing or decreasing the risk of chronic diseas-
es such as inflammatory bowel disease and obesity (20). Gene
richness of the fecal microbiome is positively correlated with
consumption of fruits, vegetables, polyphenols, and prebiotics
(6,55). Fruits and vegetables low in phenylalanine (< 75 mg/100
0), except potatoes, do not impact the control of phenylalanine
levels and should be encouraged in a low phenylalanine diet as
a source of beneficial fiber (56). On the other hand, cereal and
whole grain fibers, associated with a lower risk of cardiometa-
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bolic disease and colorectal cancer should be excluded from a
phenylalanine-restricted diet (20).

Lipid intake by individuals with PKU is within the RDA
(12,18,20,22-24,26-29,37,40). The main source of fats in the
diet of individuals with PKU are vegetable oils, butter, margarine,
and small amounts of heavy cream. And, as in vegetarian diets,
vegetable fats provide mostly, polyunsaturated fatty acids, mainly
linoleic acid (40), which reflects in lower total/LDL cholesterol
rates (20,52). Also, elevated phenylalanine levels are associated
with impaired cholesterol synthesis due to dysregulated expres-
sion of 3-hydroxy-3-methylglutaryl-CoA reductase and inhibition
of mevalonate 5-pyrophosphate decarboxylase, in addition to
high consumption of acetyl CoA to synthesize phenylacetylgluta-
mine, causing hypocholesterolemia (52,53).

Low plasma concentrations of linolenic acid, arachidonic acid
(AA), docosahexaenoic acid (DHA), and eicosapentaenoic acid
(EPA) have been found in PKU patients (57,58). Diet deficient in
essential fatty acids and the accumulation of toxic metabolites can
affect the enzymes of lipid metabolism, causing increased oxidative
stress, lipid peroxidation, and inflammation (59). In these cases,
supplementation of essential fatty acids may be necessary, since
these fatty acids play an important role as a constituent of cell
membranes, cognitive functioning and visual development (53).

The results on the dietary intake of individuals with PKU
prompt reflection on the factors that influence food choice, which
are complex and include access to adequate food, socioeconom-
ic components, nutritional knowledge and monitoring, psycho-
logical and cultural aspects. In addition, parents’ eating habits
are an important factor influencing their children’s food choice.
Food preferences and aversions develop mainly during the first
years of life, resulting in stable eating patterns, which imposes
the need for continuous actions of food and nutrition education
for this population, starting as early as possible.

Data on the metabolic control of PKU in different individuals
show the difficulty in maintaining blood phenylalanine values
at adequate levels. The mechanism by which elevated phenyl-
alanine causes neurotoxicity in PKU is unclear. Possible expla-
nations include reduced amino acid transport to the brain and
subsequent reduced protein production and enzyme activities,
particularly enzymes involved in neurotransmitter synthesis. Ele-
vated blood phenylalanine competes with the transport of large
neutral amino acids (including tyrosine and tryptophan) to the
brain, causing an overall reduction in the levels of these amino
acids in the brain (60). Although neurotoxicity is the hallmark of
PKU pathology, there is also an effect of hyperphenylalanemia
in the liver, the primary site of PAH enzyme expression. Tran-
scriptome and proteomics data have shown alterations in a large
number of liver genes, suggesting impairment of metabolic path-
ways of energy substrate utilization, but with reversible changes
after adjustment of blood phenylalanine levels (59,60).

The very limited diet, the need to maintain strict eating routines,
and the preparation and adequate consumption of the phenylal-
anine-free amino acid formula may require management of 19
hours per week (17), and in the scarcity of time for planning ac-
tivities, these factors contribute to inadequate metabolic control.
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This is the first study we know of that has provided an overview

of the dietary intake and blood phenylalanine levels of different
individuals with PKU and followed most of the steps of a sys-
tematic review. However, this study was unable to characterize
dietary intake in each life cycle, as most studies did not separate
individuals in their analyses.

CONCLUSION

This study showed that individuals with PKU tend to have low

energy, protein and fiber intake, adequate lipid intake, and high
glucose intake. The metabolic control of the disease in individ-
uals is still a challenge in all countries. The search for drug and
non-drug strategies to control blood phenylalanine levels in indi-
viduals with PKU remains an urgent need.
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Abstract

Intermittent hypoxia refers to the discontinuous use of low oxygen levels in normobaric environment. These conditions can be reproduced in
hypoxic tents or chambers while the individual is training in different physical activity protocols. Intermittent hypoxia can affect several body
systems, impacting nutrition, physical performance, health status and body composition. Therefore, it is necessary to assess protocols, regarding
time and frequency of exposure, passive exposure or training in hypoxia, and the simulated altitude. At the molecular level, the hypoxia-inducible
factor-1a is the primary factor mediating induction of target genes, including vascular endothelial growth factor and erythropoietin. The goal of
these molecular changes is to preserve oxygen supply for cardiac and neuronal function. In addition, hypoxia produces a sympathetic adrenal
activation that can increase the resting metabolic rate. Altogether, these changes are instrumental in protocols designed to improve physical
performance as well as functional parameters for certain pathological disorders. In addition, nutrition must adapt to the increased energy
expenditure. In this last context, performing physical activity in intermittent hypoxia improves insulin sensitivity by increasing the presence of the

Keywords: glucose transporter GLUT-4 in muscle membranes. These changes could also be relevant for obesity and type 2 diabetes treatment. Also, the
Body weight. Health. anorectic effect of intermittent hypoxia modulates serotonin and circulating leptin levels, which may contribute to regulate food intake and favor
Hypoxia. Nutrition. body weight adaptation for optimal sport performance and health. All these actions suggest that intermittent hypoxia can be a very effective tool
Performance. Sport. in sports training as well as in certain clinical protocols.

Resumen

La hipoxia intermitente se refiere al uso discontinuo de bajas concentraciones de oxigeno en un entorno normobérico. Estas condiciones pueden
ser reproducidas en tiendas de hipoxia o en camaras mientras el sujeto esta entrenando diferentes protocolos de actividad fisica. La hipoxia
intermitente puede afectar a varios sistemas corporales, impactando sobre la nutricion, el estado de salud y la composicion corporal. Por lo
tanto, es necesario establecer protocolos que consideren el tiempo y la frecuencia de exposicion, exposicion pasiva o entrenamiento en hipoxia,
asi como la altitud simulada. A nivel molecular, el factor inducible por hypoxia-1a es el primer factor que media la activacion de genes diana,
incluidos el factor de crecimiento del endotelio vascular y la eritropoyetina. La finalidad de estos cambios es preservar el aporte de oxigeno para
la funcién cardiaca y neuronal. Ademas, la hipoxia produce activacion simpatico-adrenal, que puede incrementar el metabolismo basal. Todos
estos cambios son necesarios en protocolos disefiados para mejorar el rendimiento fisico al igual que parametros funcionales para el tratamiento
de ciertas patologias. Ademas, la nutricion debe adaptarse al gasto energético incrementado. En este contexto, la ejecucion de actividad fisica
en hipoxia intermitente mejora la sensibilidad a la insulina incrementando la presencia del transportador de glucosa GLUT-4 en las membranas

Palabras clave: musculares. Estos cambios podrian ser también relevantes para el tratamiento de la obesidad y la diabetes tipo 2. Ademas, el efecto anoréxico
Peso corporal. Salud. de la hipoxia intermitente modula los niveles de serotonina y leptina, contribuyendo a regular la ingesta de comida y favoreciendo una adaptacion
Hipoxia. Nutricién. optima del peso corporal para el desempefio deportivo y la salud. Todas estas acciones sugieren que la hipoxia intermitente puede ser una
Rendimiento. Deporte. herramienta muy efectiva en entrenamiento deportivo, al igual que en ciertos protocolos clinicos.
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INTRODUCTION

INTERMITTENT HIPOXIA AND NUTRITION

Hypoxia is a decrease in oxygen supply at the cellular level, which
alters metabolism and energy production in aerobic organisms. In
situations of normoxia (20.5-20.9 % ambient oxygen), there is a bal-
anced ratio between oxygen supply and demand. However, in hypox-
ic conditions, the balance is altered, since there is a lower availability
of oxygen (decrease in oxygen partial pressure) with an increase in
the demand (1). High-intensity physical activity can cause something
similar to an instantaneous hypoxia, as the increase in oxygen de-
mand for a very short time period is higher than its availability. For
this reason, highly intense and demanding exercise cannot be sus-
tained for long compared with less intense efforts.

Hypoxic exposure in humans can be classified in different
ways, but the main variable considered refers to the time that
the individual stays in this condition. Therefore, according to the
duration of the hypoxic conditions, hypoxia exposure can be clas-
sified in three other subgroups: short, long and intermittent ex-
posures. Intermittent hypoxia (IH) is the main topic of the present
review. IH is characterized by alternating cycles of hypoxia and
normoxia. Scientific evidence has demonstrated that IH achieves
similar adaptations than those obtained in chronic hypoxia, while
avoiding the harmful side effects due to longer exposures.

“Living high and training low” is the first approach introduced
in IH protocols (2). The goal was to stimulate an optimal adapta-
tion to hypoxia, inducing circulatory changes to achieve a maximal
aerobic capacity when training in normoxia. The hypoxia stimulus
was applied during resting or recovering periods throughout the day.
Nevertheless, hematological changes (increase in red blood cells)
were dependent on the simulated altitude and time of exposure.
Altitudes of 3,000-3,500 m are well tolerated together with hypoxic
exposures of 12 h/day for a period of 15-18 days. Nevertheless, im-
provements in the VO,max of athletes were modest, and is still un-
der debate whether this change was due to improvements in blood
oxygen transport or to adaptations of muscle tissue. However, the
studied protocols presented some methodological discrepancies, so
it is difficult to conclude that sleeping at altitude or in hypoxia and
training at sea level really improved sport performance (2).

Due to these discrepancies, IH protocols differentiate two
additional possible situations: a) passive exposures to hypoxia;
and b) active exposure to hypoxia, otherwise said, training in
hypoxia but recovering or resting in normoxia. The first is more
often used in the field of health and the second in sports perfor-
mance, although recent evidence indicates that the latter may
have applications in clinical protocols as well (3). In addition,
these protocols must also consider if hypoxia exposure occurs
in normobaric or in hypobaric (altitude) conditions. In this case,
normobaric hypoxia is induced with tents or mask using different
oxygen concentrations. This change allowed to combine training
with competition demands, saving time in travels from high to
low altitude regions. Nevertheless, the use of hypoxic tents (easily
accessible for research than chambers) has favored mainly hy-
poxia protocols in normobaric conditions. This is the concept of
IH (training in hypoxia and living in normoxia) that will be analyzed
in more detail in the present narrative review.
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Values of oxygen saturation at sea level are around 97-99 %
in the human organism. Interestingly, women generally display
one point higher than men, possibly as an adaptation to possible
pregnancy. However, when oxygen saturation drops to 80-90 %
and this situation is maintained (hypoxia), physiological adap-
tations occur. These include increases in respiratory and heart
rate, in order to obtain more oxygen, due to the activation of the
sympathetic-adrenal system. These adaptative changes cause
increased metabolism and caloric expenditure. Therefore, in the
first 3-7 days (acclimatization phase of the organism), this con-
dition of caloric stimulation is accompanied by a drastic weight
loss. This situation is very common in mountaineers who ascend
high altitudes (base camps between 4,000 to 5,000 my), as well
as in tourists who visit cities above 3,000 m altitude (4).

In addition, in a situation of hypoxia, active individuals have
a strong dependence of glycolytic metabolism (5). Therefore,
the physiological adaptation to hypoxia implies changes in en-
ergy metabolism displaying different energy priorities (3,6). At
the same time, a decrease in appetite sensation under hypoxic
conditions is observed (7). Increased leptin levels, among oth-
er hormones, seem to be involved in appetite modulation (8).
Altogether, appetite control and increased glucose expenditure
suggest that IH exposure could be a new strategy to consider in
weight loss programs for obese people (3). On the other hand,
this represents a limitation in athletes, since glucose consump-
tion is further increased when compared to the same activity at
sea level (9).

Finally, studies performed in humans and experimental ani-
mals indicate that hypoxia exposure can change the gut micro-
biota. However, interventions in IH conditions are scarce. In this
context, a recent study with few participants indicated that IH
exposure compared to participants in normoxia increased genera
of anaerobic butyrate-producing bacteria. These results suggest
that the changes in microbiota composition due to IH may affect
glucose and lipid metabolism in the host (10).

INTERMITTENT HYPOXIA AND SPORT
PERFORMANCE

In recent years, several studies have shown that IH training
contributes to muscle adaptations that improve aerobic sport
performance (11-16). However, other studies (17) present differ-
ent results. This study (17) describes a slight increase in pedaling
cadences in cycling (102 rpm at 200 m vs 107 rpm at 2,200 m).
From 3,000 m, the cadence and pedaling power decreased by a
rate of 7 % every 1,000 m. This suggests that above 3,000 m,
specific competition training should not be planned. Altogether, it
seems that optimal adaptations occur when hypoxic stimuli are
properly controlled (18).

However, some authors suggest that the limiting factor for per-
formance is anaerobic capacity, necessary for rhythm changes
during the competition or for the sprint at the end of the race. In
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this context, training at high intensities is required to favor toler-
ance to high lactacidemias (19,20). However, this aspect has not
been extensively studied in hypoxic conditions. Nevertheless, high
intensity training performed in hypoxia seems to increase perfor-
mance in several sports disciplines (21,22). Increase in glycolytic
metabolism at submaximal efforts seems to be responsible for
anaerobic improvements under hypoxic conditions (13,23). On
the other hand, increase in the training load at sea level is the
method used to improve anaerobic capacity, but often with the
risk of overtraining due to the high intensity workout. However, in
hypoxia there is an important activation of anaerobic metabolism
without an increase in muscle load (20). Therefore, more studies
designed to develop new intensive training methods performed in
hypoxia could increase the adaptive possibilities of highly trained
athletes, and therefore become more competitive.

In addition, Wingate tests performed in individuals after acute
hypoxic exposure or after training in hypoxia indicated modest
improvements in peak power as a result of changes in anaerobic
metabolism (19,24). The underlying mechanism is yet unclear,
although it seems that hypoxia increases cellular stress and met-
abolic changes to adapt to the high demands in anaerobic energy
metabolism (23,25). However, the first organ affected by fatigue
in anaerobiosis is the heart, not the skeletal muscle (25). Under-
standing the mechanism operating in this adaptation could be
instrumental for an optimal planning of training programs. In this
context, in many sport disciplines (i.e., swimming, rowing, skiing,
cycling or endurance athletics), improving anaerobic metabo-
lism is the limiting factor for performance at maximum oxygen
consumption (20,22,23). The training theory states that physi-
cal demands must be greater to cause homeostatic imbalanc-
es, resulting in continuous adaptations (26). This aspect is more
relevant in high-performance sport disciplines, where athletes
are required to perform specific trainings that cause continuous
imbalances and, at the same time, continuous improvements to
increase physical performance (25,27).

In this context, increased expression of phosphofructokinase,
a key enzyme in glycolysis, has been observed only in the case
of high-intensity exercises in hypoxia (23,28). This leads to the
hypothesis that the cycle of muscular hypoxia-hyperoxia during
resistance strength exercises is insufficient to activate glycolyt-
ic metabolism, and additional stimuli are necessary. Therefore,
training in IH appears as a new method to improve and optimize
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lactic capacity and power (29). The accumulated evidence sup-
ports a role for hypoxia-inducible factor-1 (HIF-1a) as the main
factor responsible for hypoxia adaptation (28). In this sense, ex-
periments in mice indicate that muscle damage and fatigue in-
crease when muscle cells do not express HIF-la (30). Therefore,
anaerobic muscle adaptations require the increased expression
of HIF-la, which is activated when performing high-intensity
training in hypoxic conditions. Hypoxia seems to suppress HIF-1a
degradation by the proteasome system. Under these conditions,
HIF-1a can translocate to the cell nucleus, where this transcrip-
tion factor dimerizes with HIF-1B, forming the HIF heterodimer.
The cAMP responsive element binding protein (CREBP) activates
HIF heterodimer to bind to response elements in the promot-
ers of target genes, including vascular endothelial growth factor
(VEGF), erythropoietin (Epo), glucose transporters and glycolytic
enzymes to support anaerobic metabolism (31). These metabolic
and physiological responses allow an adaptation of the organism
to the hypoxic conditions.

From all this information, a proposed protocol for training in IH
is shown in table |. The protocol not only aims to improve sports
performance, but also maintains body weight and cardiovascular
health. To assess the importance of these stimuli for the improve-
ment of cardiovascular function, the compensatory physiological
mechanisms in response to hypoxia and their applications in
health will be analyzed in the next section.

INTERMITTENT HYPOXIA IN HEALTH

One of the strategies to maintain good health of the athletes
is by hypoxitherapy. Experimental studies have observed that
hypoxitherapy can have multiple applications in pathologies of
the respiratory (32), nervous (33,34), cardiovascular (35,36) and
immune systems (37). These findings may be instrumental for
sport disciplines where immune, cardiovascular and respiratory
systems are challenged, such as extensive aerobic sports. Ad-
vantages can also be found in sports that compete in weight cat-
egories. Adjustments and changes in the different body functions
(Table Il) can be achieved with no health impacts. Therefore, it is
important to understand the physiological compensatory mech-
anisms that occur to deal with acute and subacute situations of
hypoxia, to understand the impact in the health of athletes.

Table I. Proposed protocol for training in IH to improve sport performance

Sessions/week
Time per session

Simulated
altitude (m)

Exercises and characteristics of the
effort

Program

SELEER length (weeks)

3-4 sessions

4000-5,500 | 56/90 min each

120-130 bpm

- Resistance exercises with weight lifting:
4-6 exercises (20-40 repetitions)
- Heart rate 85-90 % increase. Recovery at

75-80 % (during exercise)

85-90 % (during recovery) 36

IH: intermittent hypoxia, bpm: beats per minute; Sa0,: arterial oxygen saturation.
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Table Il. Main compensatory physiological mechanisms in response to hypoxia

Respiratory system
(reference)

Cardiovascular system
(reference)

Cellular and metabolic functions
(reference)

Maintaining oxygen homeostasis (56)

Increased heart rate (58,59)

Increased levels of HIF-1a (28)

COPD treatment (47)

Increased peripheral vasodilation (42)

Increased levels of VEGF (56)

Increase of CO, reserve in sleeping (57)

Increased arteriole diameter (42)

Increased angiogenesis (60)

Sa0, increase (45,46)

Normalization of blood pressure (48,51)

Increased insulin sensitivity (57)

Improved respiratory function (32)

Cardiovascular protection (15)

Increased expression of GLUT-4 (40,41)

COPD: chronic obstructive pulmonary disease; GLUT-4: glucose transporter-4, HIF-1: hypoxia-inducible factor-1; Sa0,: arterial oxygen saturation;

VEGF: vascular endothelial growth factor.

HEALTH BENEFITS DUE TO PASSIVE
EXPOSURE TO INTERMITTENT HYPOXIA

Sleeping in hypoxia results in supercompensation at the mo-
lecular level in order to increase the amount of oxygen supply to
the organism. As previously indicated, one main actor in such
changes is HIF-1a, increasing Epo expression as well as mito-
chondrial activity (38). In this context, Epo has been shown to
produce neuro- and cardio-protective effects (33,35,36). In ad-
dition, stages at altitudes above 4,000 m lower blood glucose
(39). Experiments performed in animal models indicate that this
decrease in glycemia is due to increased GLUT-4 in the muscle
membrane (40,41). This change could favor glucose uptake by
the muscle and improve insulin sensitivity, suggesting that hy-
poxia may be a possible treatment for diabetes management.
Nevertheless, future research needs to address these questions.

HEALTH BENEFITS DUE TO TRAINING
IN INTERMITTENT HYPOXIA

IH training has several applications in certain pathophysiolog-
ical situations, allowing to improve certain biological parameters
without any relevant side effects (42,43). In addition, intense
physical activity results in greater benefits in mitochondrial func-
tion, increasing physical capacity by 10 % in elders (44).

The ventilatory response to hypoxia increases in submaximal
activities and induces a preconditioning to hypoxic states. The
result is higher Sa0, during physical activity and sleeping when
stages in hypoxic conditions (45,46). This would have direct ap-
plications to prepare mountaineers who want to go to Himalayan
expeditions (above 8,000 m), as well as to perform high intensity
training at altitudes. Moreover, it is effective in patients with asth-
ma as well as with sleep apnea, by increasing hemoglobin levels
and lung capacity (47).

In the cardiovascular system, IH training increases the diam-
eter of arterioles (42) and lowers blood pressure in hypertensive
patients (48,49), resulting in a hypotensive effect (50). Altogeth-
er, this suggests that IH training decreases cardiovascular risk
(51-54).
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Regarding the endogenous antioxidant defenses, training in IH
increases superoxide dismutase expression while decreasing cat-
alase expression in young people. However, catalase expression
increases in elders under similar hypoxic conditions (55). Altogether,
these results suggest that IH training could favor oxidative stress,
particularly in young people, due to an increase in hydrogen per-
oxide produced by superoxide dismutase activity. Nevertheless, this
response could be part of an adaptative response of the organism.
In this context, other reports indicate that H training decreases lip-
id peroxidation in healthy people, suggesting that IH training could
potentiate antioxidant defenses (43). It has been reported that ROS
induced in hypoxic conditions could release nuclear factor eryth-
roid 2-related factor 2 (Nrf2) from Keap1 in the cytosol, avoiding
its ubiquitin-proteasome degradation. Then, Nrf2 would migrate to
the nucleus and bind to the coactivator Maf, recognizing the tar-
get genes coding for cellular antioxidants, such as superoxide dis-
mutase, glutathione peroxidase and catalase, among others (31).
In addition, oxidative stress is present in inflammatory processes
associated with intense exercise performance. In this context, mod-
erate or strenuous physical activity performed in IH modulates eo-
sinophil- and platelet-related thrombosis, decreasing the secretion
of the pro-inflammatory cytokine interleukin (IL)-1p and favoring the
secretion of anti-inflammatory cytokines IL-6 and IL-10 (37).

Finally, in the context of metabolic disorders such as type 2 di-
abetes, physical activity and hypoxia possess additive effects in
improving insulin sensitivity that seems to be mediated by increas-
ing glucose transporters in trained muscle membranes, displaying
higher levels when the intensity of muscle activity is high (40,41).
Nevertheless, these last points need to be verified in more detail
in humans training in IH. Altogether, IH training seems to induce
muscular adaptations at the metabolic level that could be beneficial
for the health of athletes as well as for the treatment of certain
disorders.

INTERMITTENT HYPOXIA AND CONTROL
OF BODY FAT MASS

Body weight reduction is constant in expeditions at high alti-
tudes, affecting fat and muscle components (4). This response
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may be due to the thermoregulatory effect because of the intense
cold at altitude (-5 to -40 °C), low energy intakes due to alter-
ation in the digestive system function, and hypoxia, which causes
a greater sympathetic-adrenal activation.

Studies carried out in Gerro Pasco (Peru) above 4,300 m in
stages longer than one month documented losses of up to 15 %
of body mass, as well as 40 % increased hematocrit levels and
100 % hypertrophy of the left ventricle (26). At the same time,
anorexia occurred, contributing to body weight loss (4).

Serotonin is a key neurotransmitter in the control of food intake
and appetite, which eventually would regulate body weight in the
long term. In this context, administration of serotonin results in
anorexia (60). In addition, exposure to hypoxia increases leptin
levels as well as basal glycemia (7).

Studies in animal models corroborate all these observations
(6,63). Altogether, these findings suggest that IH stimuli may be
very useful for sports in which the limiting factor of performance
is body weight, such as in athletes that compete in weight cate-
gories. In the health area, exposure to IH could be instrumental
in the management of obesity. This is an open field for future
research.

NEGATIVE ASPECTS OF HYPOXIA

When IH treatment is prescribed or during an ascent above
3,000 m, several key changes are noticed: a) respiratory rate
increases; b) heart rate increases at rest and during activity; c)
uncomfortable sleeping and insomnia; and d) high nervous stim-
ulation. In addition, oxidative stress increases, particularly in alti-
tudes of 5,500 m and during stages longer than four hours (64).
These factors must be assessed when performing IH treatments.

CONCLUSIONS

Performing physical activity in hypoxia has adaptive advantag-
es over normoxia training. Among them are the increase in the
number of mitochondria, oxidative and lipolysis enzymes (14).
Respiratory and cardiovascular adaptations also appear, with
increased mitochondrial efficiency for ATP production, pH and
lactate regulation, as well as improved muscular and physical
performance (20,23). HIF-1a is responsible for all these adaptive
changes that appear in hypoxic conditions, and participates in
the activation of genes encoding for VEGF and Epo, which in turn
have vasodilatory effects, promoting angiogenesis and cardio-
vascular protection.

In addition, exposure to hypoxia helps to lose body weight
through increased sympathetic-adrenal stimulation, as well as
decreasing appetite through the modulation of serotonin and
leptin levels. Moreover, norepinephrine is increased one month
after exposure to hypoxia, which would favor weight loss (8). Fur-
thermore, the combination of hypoxia and physical activity allows
to solve the loss of muscle mass, as it has been observed in
expeditions at high altitudes and in animal models. Finally, many
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athletes risk their health by performing restrictive diets or high
volumes of training to achieve very demanding challenges. IH
stimuli allow these objectives to be attained while preserving the
health of the athlete. Therefore, IH training would be very useful
in set-up and pre-season periods, or in transition periods be-
tween seasons.

However, there are still some remaining questions to inves-
tigate. One of these is that continuous training above 3,000 m
does not allow to maintain an adequate power (17). Therefore, it
is necessary to optimize the training model at simulated altitudes
of 3,000-4,500 m, to generate optimal adaptive responses at the
metabolic and tissue level (14-16,19,20). All this implies chang-
ing the idea of altitude training and looking for more particular
applications to train specific qualities in different season periods.
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Resumen

Introduccion: los esquemas de ayuno intermitente (Al) proponen limitar la ingestion de alimentos durante periodos especificos. Se han propuesto
como estrategia dietoterapéutica para tratar distintas condiciones metabdlicas en diversos padecimientos, sin embargo, la heterogeneidad entre
cada contexto de ayuno intermitente pudiera generar diferentes resultados en parametros metabdlicos.

Objetivo: evaluar la aplicacion clinica del ayuno intermitente y discernir si ofrece ventajas sobre otras estrategias tradicionales.

Métodos: se formularon preguntas estructuradas (PICO) y la metodologia se apegd a las guias establecidas por la declaracion PRISMA 2020.

Se realizo una busqueda de literatura cientifica en las plataformas de PubMed, Cochrane Library y Google Scholar.

Resultados: se encontraron 3.962 articulos, de los cuales se incluyeron finalmente 56, eliminando 3.906 trabajos que no contestaban directa
Palabras clave: o indirectamente las preguntas estructuradas.

Ayuno intermitente. Distas~ COMCIUsiones: frente a las dietas convencionales, los diversos esquemas de Al no generan ventajas ni desventajas en cuanto a perdida de peso
de restriccion energética o perfil lipidico, aunque en la variante a dias alternos se producen mayores reducciones de insulina a las observadas en la restriccion energeética
continua. Metabolismo continua. La heterogeneidad de las intervenciones y poblaciones estudiadas, asi como los comparadores, los desenlaces y el tipo de disefio
energético. imposibilitan extrapolar los efectos a todos los escenarios clinicos y generalizar las recomendaciones.
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Resumen

Introduction: intermittent fasting plans propose to limit food intake during specific periods as nutritional therapeutic strategies to treat different
metabolic conditions in various clinical entities. However, the heterogeneity between each context of intermittent fasting could generate different
results in metabolic parameters.

Objective: to evaluate the clinical application of intermittent fasting and to discern whether it offers advantages over other traditional strategies.

Methods: structured questions were formulated (PICO), and the methodology followed the guidelines established by the PRISMA 2020 statement.
The search was conducted in different databases (PubMed, Cochrane Library and Google Scholar).

Results: we found 3,962 articles, of which 56 were finally included; 3,906 articles that did not directly or indirectly answer the structured
questions were excluded.

Conclusions: compared to conventional diets, the various Al schemes do not generate advantages or disadvantages in terms of weight loss and
lipid profile, although in the alternate-day variant there are greater insulin reductions than those observed in the continuous energy restriction. The
heterogeneity of the interventions, the populations studied, the comparators, the results, and the type of design make it impossible to extrapolate

metabolism.

INTRODUCCION

Existe un creciente interés por implementar estrategias dietéticas
no convencionales. Se han descrito beneficios del ayuno intermiten-
te (Al) en desenlaces metabdlicos, y se propone como alternativa
a intervenciones de restriccion paulatina y continua de la energia
consumida (1).

El mayor desafio que enfrenta el ayuno intermitente es la
estandarizacion de su implementacion, ya que existen diferen-
tes esquemas que pueden ser clasificados de acuerdo con su
programacion y extension (2). La tabla | sintetiza las caracteris-
ticas de cada variante, puesto que no se cuenta con una defini-
cién universal de dicha practica. El ayuno favorece cambios en
las sefiales bioquimicas y hormonales, procesos metabolicos,
produccion de sustratos energéticos y cambios en la composi-
cion corporal (3) (Tabla Il).

the effects found in all clinical scenarios and generalize the recommendations.

La gran heterogeneidad de variantes en la implementacion del
Al puede generar diferentes resultados en pardmetros metabolicos.
Se han evaluado estas intervenciones en poblaciones desiguales y
en una alta variabilidad en los comparadores y desenlaces. Actual-
mente, la mayoria de los ensayos que comparan la exposicion al Al
vs. otras intervenciones o controles lo hacen simplemente como dos
variables discretas, en lugar de considerar la alimentacion como una
variable mas compleja que contemple las condiciones contextuales
que rodean a la intervencion.

La implementacion de Al como estrategia dietoterapéutica para
tratar diversas condiciones metabdlicas hace relevante una revision
exhaustiva de la literatura que permita contextualizar su aplicacion
practica y discemnir si esta pudiera ofrecer ventajas sobre otras estra-
tegias. El objetivo de esta revision narrativa fue evaluar el efecto del
Al contrastado con dietas convencionales en diferentes etapas de la
vida y situaciones de salud y enfermedad.

Tabla I. Tipos de ayuno intermitente en funcién de su programacion y extension (6)

Esquema de ayuno intermitente

Descripcion

Alimentacion con restriccion de tiempo

(Time restricted eating) respectivaments

Se limita la ingestion de alimentos en periodos especificos del dia
La relacion entre las horas de restriccion y de consumo varia entre 12:12, 16:8 y 20:4,

Ayuno en dias alternos
(Alternate day fasting)

Propone intercalar un dia de alimentacion ad /ibitum con un dia de ayuno, o bien, un aporte
energético del 25 % de los requerimientos en este Ultimo

Ayuno de dia entero

Sugiere consumir alimentos de manera habitual durante cinco dias de la semana y ayunar de
forma consecutiva 0 no consecutiva los dos dias restantes

(Whole aay fasting) Este escenario también se conoce como 5:2
Tabla Il. Mecanismos fisioldgicos y metabdlicos del ayuno
Cambios Mecanismos especificos Descripcion

Sefiales bioquimicas
y hormonales

Por debajo de 75 mg/dl, se asegura el aporte cerebral y de 6rganos vitales,
aumentando las hormonas contrarreguladoras y el péptido natriurético.
Igualmente, disminuyen la leptina y la insulina, con activacion de la glucoge-
nolisis, protedlisis, lipdlisis, gluconeogénesis y cetogénesis

Disminucion de la glucemia

(Continda en pagina siguiente)
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Tabla Il (cont.). Mecanismos fisiolégicos y metabdlicos del ayuno
Cambios Mecanismos especificos Descripcion
Entre 70-75 mg/dl, la insulina disminuye, asegurando el suministro de gluco-
sa al cerebro y a los globulos rojos mediante transportadores no insulinode-
Disminucion de la insulinemia pendientes (GLUT-1y GLUT-3).
Simultaneamente, los niveles elevados de cortisol y noradrenalina promueven
la protedlisis
Los glucocorticoides y la adrenalina contribuyen a las adaptaciones metabdli-
} o Aumento de las hormonas cas, regulando los niveles de glucosa.
Sefales bioguimicas contrarequladoras Esto aumenta de manera temporal los niveles de la hormona de crecimiento
y hormonales g para incrementar la gluconeogénesis y la liplisis y asf disminuir la captacion

de glucosa periférica

Disminucion de la leptinemia

Al disminuir la leptina, aumentan los niveles de adiponectina, que incrementa
la oxidacion de écidos grasos

Aumento de las concentraciones
de neuropéptido Y

La hipoinsulinemia y la hipoleptinemia ejercen una sefial hipotalamica, pro-
duciendo el aumento del orexigénico neuropéptido Y, lo que desencadena
activacion simpatica que estimula la lipdlisis

Glucogendlisis y gluconeogénesis

El glucagon activa la glucogendlisis y la gluconeogenésis hepatica mediante
el uso de alanina, glicina y prolina como principales sustratos (participan en
la liberacion de glicerol, utilizado en la gluconeogénesis)

Procesos metabolicos

Cetogénesis

La B-oxidacion produce acetil CoA, lo que deriva en la formacion de cuerpos
cetonicos (acetoacetato y B-hidroxibutirato).

Posteriormente, se metabolizan para ingresar al ciclo de Krebs y generar
adenosin trifosfato (ATP).

El B-hidroxibutirato activa factores de transcripcion de distintos genes, para
la proliferacion, diferenciacion y supervivencia de las neuronas

Acidos grasos libres (AGL)

Los AGL ingresan a la circulacion y son transportados a los hepatocitos.
El higado produce cuerpos cetdnicos, y a partir de ellos y de su oxidacion se
obtiene energia necesaria para proporcionarla a otros tejidos

Glucosa

A medida que el organismo utiliza los AGL y los cuerpos ceténicos como
energia, la produccion de glucosa se va reduciendo.

Esta transicion de la utilizacion de glucosa de la glucogendlisis a &cidos
grasos y cetonas ocurre entre las 12 y las 36 h de ayuno

Productos energéticos

Cuerpos cetonicos

Los cuerpos cetdnicos aumentan después de un periodo de entre 8y 12 h
de ayuno, alcanzando niveles altos a las 24 h.

Son la principal fuente de energia del cerebro y los musculos.

Regulan la expresion y actividad de moléculas como el coactivador del recep-
tor gamma 1-alfa, el factor de crecimiento de fibroblasto y el nicotinamida
adenina dinucledtido (NAD+), que participan en el estrés celular, la repara-
cion de ADN, la biogénesis y la autofagia mitocondrial

Recuperado y adaptado de Albero y cols. (3), Asencio-Peralta (4), Anton y cols. (6), De Cabo y cols. (7), Avarez y cols. (10), Von Oetinger y cols. (57), Nencioni y cols. (58).

METODOS

Este trabajo, por su naturaleza en el disefio, no requirio re-
gistro ni protocolo previos. Se desarrolld una revision narrativa
que respondi6 a la formulacion de preguntas PICO enfocadas
a analizar el uso de Al en distintas poblaciones de adultos de
ambos sexos (por ejemplo, aparentemente sanas, que viven
con diabetes mellitus u obesidad), en el contexto de diversos
comparadores: dietas de restriccion energética continua y ali-
mentacion ad /ibitum, aislando los desenlaces de interés (por
ejemplo, aquellos correspondientes al metabolismo energético,

en las diferentes etapas de la vida y componentes del estilo
de vida):

¢;Cudl es el efecto en el peso corporal?

¢Cual es el efecto en el metabolismo glucémico?

¢;Cudl es el efecto en el metabolismo lipidico?

¢Cudles son los efectos adversos?

¢;Cudl es el efecto en el periodo de gestacion?

¢Cual es el efecto en el envejecimiento?

¢;Cudl es el efecto en la microbiota intestinal?

;Cudl es el efecto sobre los diferentes componentes del
estilo de vida (gjercicio fisico y conducta alimentaria)?

O N O W
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FUENTES DE INFORMACION Y CRITERIOS
DE ELEGIBILIDAD

Se realizd una busqueda de literatura cientifica en las plata-
formas de PubMed, Cochrane Library y Google Scholar. Se en-
contraron 3.962 articulos, de los cuales se incluyeron finalmente
56 y se eliminaron 3.906 trabajos que no contestaban directa o
indirectamente las preguntas estructuradas (Fig. 1). Se descar-
taron articulos duplicados, de revision narrativa o editoriales. Se
incluyeron ensayos en modelos animales, los cuales fueron con-
siderados solamente para describir las bases tedricas e hipdtesis
generadas en torno al Al. Se priorizaron revisiones sistematicas
y metaandlisis de estudios clinicos aleatorizados (ECA) y de es-
tudios observacionales, ubicados a través de las siguientes pa-
labras clave: intermittent fasting, diabetes, glycemic metabolism,
glucose, lipid metabolism, nutritional deficiencies, reproductive
health, gestation, aging, microbiome, gut microbiota, exercise,
eating behavior.

Para calificar la evidencia analizada, existen metodologias que,
en funcion de su disefio y los potenciales sesgos, permiten eva-
luar la calidad y la certeza de la evidencia agrupada. Sin embar-
go, dada la inclusion de diversos disefios, realizados en modelos
animales y en humanos, la heterogeneidad de los estudios inclui-
dos imposibilita la sintesis de la calidad de la evidencia.

Las conclusiones que se generaron al final de cada seccion
se tabularon y los resultados de los estudios correspondientes a
cada pregunta se sintetizaron.

233

FISIOLOGIA DEL AYUNO

Durante el ayuno, el organismo emplea mecanismos que ga-
rantizan el aporte energético para mantener la homeostasis ce-
lular, que involucra distintos 6rganos y hormonas moduladoras
de rutas metabdlicas (3). Estas adaptaciones dan inicio con la
disminucion de la glucosa circulante (< 70-75 mg/dl) secundaria
al ayuno.

El pancreas libera glucagon, que activa la glucogendlisis vy
gluconeogénesis hepatica mediante el uso de alanina, glicina y
prolina como sustratos (3,4), las cuales participan en la libera-
cion del glicerol proveniente de los adipocitos, que se utiliza en
la gluconeogénesis (5). Ademas, se reducen las concentraciones
séricas de insulina, lo que produce una menor captacion de glu-
cosa por el higado, el musculo y los adipocitos (3,9). Todo ello
ocurre en conjunto con el aumento en los niveles de cortisol y
noradrenalina, propiciando la protedlisis para satisfacer las ne-
cesidades energéticas (3).

La lipdlisis inicia cuando el glucdgeno hepatico se agota. El
higado almacena triglicéridos (TAG), actuando como un depdsi-
to de sustratos energéticos. La utilizacion de estos TAG genera
acidos grasos libres (AGL) y glicerol, los cuales se oxidan y son
usados como fuente de energia por el higado y el musculo. Los
hepatocitos metabolizan los AGL a través de la a-oxidacion para
producir cetonas (a-hidroxibutirato, acetoacetato), las cuales
son transportadas a células con alta actividad (miocitos y células
nerviosas), donde son metabolizadas a acetil Co-A, que ingresa

Criterios de inclusion:

1. ECA observacionales, revisiones sistematicas de ECA u
observacionales con metaandlisis

2. Personas aparentemente sanas o que viven con diabetes u
obesidad

3. Ensayos en modelos animales

Estudios idos que no ian las pi PICO (n = 3.906)
Estudios identificados y evaluados
(n=3962) Razones de exclusion:

1. No directa o indi las p

de investigacion (n = 2.570)
‘ 2. Estudios duplicados (n = 863)

3. Revisiones narrativas, editoriales y articulos de conferencia

(n = 459)
Estudios incluidos 4. Nivel de relevancia en el estudio: bajo (n = 14)
(n=56)

|

ol |

Introduccion y Metabolismo
fisiologia del ayuno energético
(n=8) (n=23)

|

| |

Diferentes etapas de Componentes del
la vida estilo de vida
n=14) =11

l l

l

1

Modificaciones Alteraciones
en el peso en la glucemia
(=28 (n=15)

Modificaciones
en el metabolismo

lipidico
(n=6)

Alteraciones Modificaciones en
Efect ver: ; V] componentes del estilo
o ?,s‘ a:d4)e 508 en el periodo de en el envejecimiento en la microbiota de vida (ejercicio fisico
gestacion (n=3) intestinal y conducta alimentaria)
(n=11) (n=14) n=7

Modificaciones Modificaciones

Se incluyeron ensayos en modelos animales, para describir las bases
tedricas e hipotesis generadas en torno al Al

Figura 1.

Diagrama de flujo de busqueda de literatura (ECA: estudios controlados aleatorizados; Al: ayuno intermitente).
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al ciclo de Krebs para producir ATP. Ello ocurre entre las 12 y
las 36 horas de ayuno, dependiendo del contenido de glucoge-
no hepatico y de la magnitud del gasto energético por actividad
fisica de cada individuo (6). Lo anterior resulta en una relacion
de intercambio respiratorio reducido, lo que conlleva una mayor
flexibilidad y eficiencia de la produccion de energia a partir de
acidos grasos y cuerpos cetonicos (7). Estos Ultimos se utilizan
como fuente de energia en el sistema nervioso central y los mus-
culos esquelético y cardiaco (8).

Durante el ayuno, los cuerpos cetonicos influyen en las vias
celulares produciendo efectos sobre el metabolismo sistémico.
Entre ellos, regulan la expresion y la actividad de proteinas y
otras moléculas (por ejemplo, coactivador 1a [PGC-1a] del re-
ceptor activado por proliferador de peroxisomas y [PPARy], factor
de crecimiento de fibroblastos 21 [FGF-21]). Cuanto mayor sea
el tiempo de ayuno, mayor sintesis de cuerpos cetonicos se ten-
dré en el organismo (6).

La biosintesis de adipoquinas, neuropéptidos e incretinas con
acciones anorexigénicas se ve inhibida transitoriamente durante
el ayuno (3,9,10). Esto aumenta la sintesis en las hormonas ore-
xigénicas incrementando el apetito y disminuyendo compensato-
riamente el gasto energético (10).

EFECTOS SOBRE EL METABOLISMO
ENERGETICO

PESO Y COMPOSICION CORPORAL

Las estrategias dietoterapéuticas empleadas para la reduccion
de masa adiposa se centran en su mayoria en el balance energé-
tico negativo. El Al se ha sugerido como alternativa a tratamien-
tos convencionales para la reduccion de peso (1).

Ayuno con restriccion de tiempo

Horne y cols. (11) evaluaron diversos escenarios de ayuno con
restriccion de tiempo como estrategia para modular el peso cor-
poral. Encontraron reducciones significativas en quienes seguian
un régimen de Al'y dichos resultados se atribuyeron al inico ECA
incluido que evalud peso corporal como desenlace. Sin embargo,
el grupo control seguia una alimentacion ad /ibitum. El reducido
tamafio de muestra (n = 16 para cada grupo) y el muestreo
no probabilistico imposibilitan extender la inferencia mas alla de
los sujetos incluidos en el ensayo. Otro elemento por considerar
es la inclusion tanto de participantes con sobrepeso como de
voluntarios delgados. En estos ultimos no es frecuente constatar
reducciones de peso corporal.

En concordancia con lo anterior, Fernando y cols. (12) no en-
contraron variaciones significativas en el porcentaje de grasa de
pacientes normopeso sometidos a un esquema de ayuno con
restriccion de tiempo (10-17 h, —=0,41 %; IC 95 %: —1,45 a
0,63 %; p = 0,436), pero si en aquellos con sobrepeso u obe-
sidad (—1,46 %; IC 95 %: —2,57 % a —0,35 %; p = 0,010).

A. Espinosa et al.

Concluyeron que existen reducciones transitorias en el peso cor-
poral y la masa grasa de personas con indice de masa corporal
(IMC) > 25 kg/m? que practican ayuno con restriccion de tiempo.
Es relevante puntualizar que dicho trabajo incluyé Unicamente
estudios observacionales que no permiten establecer relaciones
de causalidad y son proclives a causalidad reversa.

A pesar de ello, dichos hallazgos coinciden con el metaandli-
sis encabezado por Moon y cols. (13), que reporté una discreta
pérdida de peso entre la medicion basal y final de los sujetos
(n=294)intervenidos conayuno por tiemporestringido (—0,90kg;
95 % IC: —1,71 kg a —0,10 kg; p = 0,028). El efecto fue atri-
buido unicamente al subgrupo de participantes con alteracio-
nes metabdlicas (—3,19 kg; 95 % IC: —4,62 kg a —1,77 kg;
1>=0 %), mientras que los estudios que incluian sujetos aparen-
temente sanos no presentaron cambios significativos (0,17 kg;
95 % IC: —-0,81 kga 1,15 kg; =0 %.

Ambos metaanadlisis (12,13) sugieren que el Al con restriccion
de tiempo genera reducciones significativas en el peso corporal.
Sin embargo, tienen limitaciones metodoldgicas al no contrastar-
se con un grupo control, lo que imposibilita establecer si el ayuno
por tiempo restringido ofrece beneficios adicionales a las dietas
convencionales.

Atendiendo esas limitantes, Pellegrini y cols. (14) evaluaron
el efecto sobre el peso corporal en 485 sujetos con sobrepeso
u obesidad comparado con restriccion energética continua. Se
encontré mayor pérdida de peso en aquellos sometidos a ayu-
no con restricciones de tiempo (—1,07 kg, 95 % IC: —1,74 kg
a —0,40 kg; p = 0,002; > = 56,2 %). Estos hallazgos son
consistentes al agrupar estudios epidemioldgicos (—2,05 kg;
p < 0,001) y ensayos clinicos (0,38 kg; p = 0,026). No obstan-
te, esta reduccion adicional en el peso corporal fue atribuida a
pérdidas de masa libre de grasa (~1,3 kg) y no de masa adiposa.
Otro estudio mostrd que el Al implementado en voluntarios con
sobrepeso y obesidad disminuyd el peso corporal a expensas
de masa magra, comparado con intervenciones de restriccion
energética continua (15).

Ayuno en dias alternos

En 2018, Harris y cols. (16) metaanalizaron seis ECA > 12 se-
manas. Los autores examinaron la efectividad clinica del ayuno
en dias alternos (< 800 kcal/dia de 1-6 dias/semana) vs. die-
ta convencional (restriccion energética de ~25 %), en adultos
(n=400) con IMC > 25 kg/m?2. No se encontr¢ diferencia entre
los grupos (p = 0,156), con una reduccion promedio de ~7 kg en
ambos casos. Sin embargo, los sujetos sometidos a Al resulta-
ron favorecidos con reducciones en la circunferencia de cintura
(-2,14 cm; p=0,002) y masa grasa (-1,38 kg; p=0,014).

Un andlisis mas extenso encabezado por Cioffi y cols. (1) que
incluyd once ECA > 4 semanas de intervencion incluy6 528 par-
ticipantes con exceso de peso sometidos a ayuno en dias alter-
nos (ingestion de ~600 kcal/dia) o dietas con restriccion ener-
gética continua (déficit de ~500 kcal/dia). No se encontraron
diferencias en la pérdida de peso entre ambos grupos (-0,61 kg;
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p = 0,27). Consistentemente, no se observaron diferencias al
realizar subanalisis en funcion del tipo y las caracteristicas del
ayuno o de los controles. El tamafo del efecto estimado para
cambios en el peso corporal y el porcentaje de pérdida de peso
no mostrd diferencias entre intervenciones (0,08 kg; 95 %
IC: —0,23 kg a 0,07 kg; p= 0,29y —0,38 %; 95 % Cl: —1,16 %
a 0,40 %; p = 0,34, respectivamente). Cuando se compard la
composicion corporal de los participantes de ambas intervencio-
nes, no se encontraron diferencias estadisticas (p > 0,05).

En aras de disipar la discrepancia en los resultados obtenidos
entre los diferentes esquemas de Al, Dinu y cols. (17) sintetizaron
el efecto de seis metaanalisis de ECA que evaluaron el efecto en
el peso corporal. Los resultados no muestran diferencias en la
direccion del efecto (1,36 kg, 95 % IC: —3,23 kg a 0,51 kg;
p > 0,05) y confirman que no existen diferencias en la magnitud
de pérdida de peso entre los esquemas convencionales y Al.

Conclusion

Los esquemas de Al no producen beneficios adicionales en la
pérdida de peso frente a dietas convencionales con restriccion
energética continua. Ello no limita su uso para tal finalidad, pues-
to que se esperan reducciones equivalentes en el peso corporal
con ambas intervenciones, pudiendo elegirse aquella que se
adapte mejor a la situacion clinica individualizada.

METABOLISMO GLUCEMICO

Ayuno en dias alternos en sujetos sin diabetes
mellitus

Harvie y cols. (18) realizaron un ECA en mujeres premenopau-
sicas (> 25 kg/m?) evaluando el efecto de seis meses de ayuno
frente a una dieta de restriccion energética continua. Ambos gru-
pos redujeron a los seis meses los niveles de insulina e indice
HOMA-IR con respecto a sus valores basales. Estas mejorias se
acentuaron en el grupo intervenido con Al (p = 0,04). También se
reportd un modesto aumento de adiponectina (~1,1 pU/ml) en el
grupo de Al, asociado a mayor sensibilidad a la insulina.

En 2016, un estudio (19) asigno una relacion de 5:2 para dias
de ingesta ad libitum y dias de consumo del 25 % de los reque-
rimientos energéticos. Cincuenta y cuatro participantes fueron
divididos en terciles de acuerdo con su grado de resistencia in-
sulinica (HOMA-IR: 0,8-2,4 primer tercil, 2,5-3,6 segundo tercil
y 3,7-12,4 tercer tercil). Se reportaron mejorias entre la medi-
cion basal y final de insulina sérica y el indice HOMA-IR en los
terciles 2 y 3. Ademas, se observaron diferencias significativas
en el porcentaje de cambio entre el primer y tercer tercil. Di-
cho estudio no reportd aumentos en los niveles de adiponectina
circulante en los terciles superiores de resistencia insulinica.
Paraddjicamente, los sujetos del primer tercil, sin mejoras en
marcadores glucémicos, si aumentaron significativamente los
niveles de adiponectina.
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Un afio después, Trepanowski y cols. (20) asignaron aleatoria-
mente a 100 adultos con obesidad y sin diabetes mellitus (DM)
a esquemas de ayuno (consumo del 25 % de los requerimientos
energeéticos en dias de “ayuno” y 125 % en dias de alimenta-
cion), restriccion energética continua (ingestion del 75 % de las
necesidades energéticas diarias) o dieta control (sin intervencion)
durante 12 meses. No se encontraron diferencias en glucosa,
insulina ni resistencia a la insulina al comparar el ayuno de dias
alternos con la restriccion energética continua. En 2019, Trepa-
nowski y cols. (21) realizaron un analisis secundario examinando
a los mismos individuos (HOMA-IR > 2,73). La intervencion con
ayuno de dias alternos produjo mayores reducciones en la insuli-
na sérica a s seis (—44 + 6 %) y 12 meses (=52 = 9 %) que lo
observado con restriccion energética continua y dieta control. El
mismo patron se observo con HOMA-IR a los seis (—48 + 6 %)
y 12 meses (—53 = 9 %). Estos resultados suponen que este
esquema de Al pudiera ser mas efectivo Unicamente en sujetos
con resistencia a la insulina que no viven con DM.

Harris y cols. (16) metaanalizaron seis ECA de > 12 semanas
de duracion en adultos con sobrepeso u obesidad. Los autores
encontraron una reduccion significativa Gnicamente en las con-
centraciones de insulina (p = 0,041) en favor del ayuno en dias
alternos, comparado con la restriccion energética continua.

Ayuno en dias alternos en sujetos
que viven con DM

En 2018, Carter et al. (22) analizaron la glucemia de 137 adul-
tos durante 12 meses asignados a ayuno de 5:2 (dias con dieta
habitual y dias no consecutivos de consumo de 500-600 kcal,
respectivamente) o dieta de restriccion energética continua
(~1.500 kcal/dia). Se reportaron reducciones en los niveles de
HbA1c con ambas intervenciones, pero sin diferencia entre los
grupos (p = 0,65). Se encontrd que las mejorias clinicas para
ambos fueron atribuidas exclusivamente a los participantes con
descontrol glucémico (HbA1c > 8 %; p < 0,001).

Cioffi y cols. (1) evaluaron el efecto de once ECA con una du-
racion de entre 8-24 semanas, que combinan poblaciones con
y sin diagndstico de DM. Los autores reportaron reducciones
en concentracion media de insulina en ayuno de —0,89 pU/ml (
p=0,009) en favor del Al (5:2) vs. dieta de reduccion energética
continua (~1,500 kcal). Sin embargo, no se encontraron diferen-
cias en la glucosa, HbA1c o indice HOMA-IR.

Consistentemente, una revision paraguas (17) encontrd un
efecto significativo hacia la reduccion de la insulina sérica de
—2,24 pU/ml (95 % IC: —2,66 pU/ml a —1,82 pU/ml) en el con-
texto de Al vs. restriccion energética continua, pero no reportd
diferencias en glucosa o HbA1c.

Ayuno por tiempo restringido en sujetos sin DM

Se realizd un ECA cruzado (23) en 15 adultos sin DM (IMC
= 33,9 + 0,8 kg/m?), asignados a Al por tiempo restringido



236

temprano (alimentacion entre las 8:00 y las 17:00 h) o tardio
(alimentacion entre las 12:00 y las 21:00 h) durante siete dias.
En ambos grupos se observo una reduccion de ~36 % del area
bajo la curva de glucosa (—1,6 = 0,4 mmol/l/h; p = 0,001). Esto
sugiere que las modificaciones en el metabolismo glucémico su-
ceden sin importar el momento en el que el ayuno comience 0
termine.

Moon y cols. (13) evaluaron los cambios en la glucosa en ayu-
no preintervencion vs. postintervencion en sujetos sin DM si-
guiendo Al por tiempo restringido. La diferencia de medias resul-
10 significativamente menor (—2,96 mg/dl; 95 % IC: —5,60 mg/dl
a —0,33mg/dl), atribuible Ginicamente a los participantes que ya
presentaban alteraciones metabdlicas.

Ademas, un estudio con disefio cruzado (24) evalud hombres
con prediabetes asignados a Al (6 h/d de comida, con cena antes
de las 15:00 horas) seguido de alimentacion control (con ventana
ampliada a 12 horas de ingestion). Cada intervencion tuvo una
duracion de cinco semanas, separadas por un periodo de lavado
de siete semanas. El Al disminuy6 la insulina en ayuno en 3,4 =
1,6 mU/l (p=0,05) y a los 60 y 90 minutos después de una car-
ga oral de glucosa (p < 0,01). Ademas, redujo significativamente
(p="0,01) los valores medios y maximos de insulina en 26 + 9 mu/l
y 35 + 13 mU/, respectivamente. También se analizo la respuesta
de las células B, encontrando que el Al aumentd el indice insulino-
génico en 14 + 7 U/mg (p = 0,05) y disminuy0 la resistencia a la
insulina, medida por la curva de tolerancia oral de tres horas.

Pellegrini y cols. (14) compararon el efecto del Al por tiempo
restringido frente a dieta hipocalérica convencional. Encontraron
una reduccion de las concentraciones de glucosa en ayunas de

A. Espinosa et al.

2,45 mg/dl (95 % IC: —4,72 mg/dl a —=0,17 mg/dl; p = 0,03;
12=0 %) en los sujetos siguiendo Al, pero no hubo diferencia en
la insulina ni en el indice HOMA-IR.

Ayuno por tiempo restringido en sujetos que
viven con DM

Un estudio retrospectivo (25) aleatorizd a 66 sujetos some-
tidos a Al por tiempo restringido (~16,5 h/d durante un mes)
y a 71 que no ayunaron. Se evaluaron la HbA1c y la glucosa
plasmatica en ayunas y posprandial, sin encontrar diferencia sig-
nificativa entre los grupos ni entre los valores basales y finales
del grupo de Al. El estudio no demostrd beneficios, pero tampoco
efectos negativos en la glucemia de sujetos con DM siguiendo Al
por tiempo restringido.

Interaccion con farmacos hipoglucemiantes

El riesgo inmediato del Al en personas que viven con DM es el
potencial efecto hipoglucemiante incrementado por la utilizacion
de farmacos como insulina y secretagogos. La tabla Ill resume
las particularidades de cada farmaco y su riesgo de hipogluce-
mia en el contexto de Al, especificando ajustes en la dosificacion
si fuese necesario. Es importante el monitoreo de glucosa, es-
pecialmente en los periodos prolongados de ayuno, asi como
garantizar una adecuada hidratacién, en particular, en personas
con tratamiento que incluya inhibidores de SGLT?2 (26).

Tabla lll. Consideraciones al seguir un esquema de ayuno intermitente
en consumidores de farmacos hipoglucemiantes

T!po de Farmaco _Rlesgo de_ Ajuste de dosis Notas
medicamento hipoglucemia
Biguanidas Metformina Bajo Ninguno
Tiazolidinedionas P|olg|¢azona Bajo Ninguno
Rosiglitazona
Una accion precavida para la
) " media dosis es que es posible
Evitar utilizar para un ayuno de . -
Qque se requiera una educacion y
i 24 horas N )
Gliburida o una monitorizacion continuas para
. L Para un ayuno de medio dia, ) . ,
Sulfonilureas Glipizida Alto " . ! ) evitar la hipoglucemia
- utilizar media dosis (cuando exista o .
Glimepirida ! : Otro estudio omitio la dosis
un tiempo de comida durante el oy
: : completa en cualquier dia de
ayuno intermitente) B \
ayuno parcial, siendo mas
conservador y cauteloso
- Evitar antes de los tiempos
s Nateglinida .
Meglitinidas - Moderado de comida que no contengan
Repaglinida :
carbohidratos

(Contina en pagina siguiente)
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Tabla Il (cont.). Consideraciones al seguir un esquema de ayuno intermitente

en consumidores de farmacos hipoglucemiantes

T!po de Farmaco .Rlesgo de. Ajuste de dosis Notas
medicamento hipoglucemia
Saxagliptina La dosis sg pgede om!t|r porque
Sitagliptina Ninguno (también puede evitarse no hay ning(in beneficio para
Inhibidores de la DPP4 . Bajo . tomarla y esto reduciria los costos
Alogliptina en el dia de ayuno) D
U de atencion medica para el
Linagliptina .
paciente
Dapaglifiozina Puede evitarse el dia de un La dosis S.e pl}ede om!tlr porque
s ) no hay ningtin beneficio para
- Empagliflozina . ayuno de 24 horas, o bien debe -
Inhibidores de SGLT2 o Bajo : . ) tomarla y esto reduciria los
Canagliflozina evitarse si existe preocupacion L
o : o costos de atencion médica para
Ertugliflozina de deshidratacion )
el paciente
Dulaglutida
Andlogos del receptor Albiglutida Baio Ninauno i
GLP-1, semanalmente Semaglutida I g
Exenatida-XR
Andlogos del receptor Liraglutida ) . . Unlcgmente la dosis de
L o ) Bajo Ninguno lixisenatide se puede omitir en
GLP-1, diariamente Lixisenatide
ayuno de 24 horas
Inhibidores de la alfa Arcabosa . Omita Iald03|s si el paciente no
. - Bajo come hidratos de carbono en -
glucosidasa Miglitol . )
ese tiempo de comida
. Si la indicacion primaria es
Secuestradores de acidos . . 9 !
o Colesevelam Bajo Evitar para reduccion de niveles de
biliares ;
colesterol, se debe continuar
Agonistas de dopamina Bromocriptina Bajo Ninguno -
Utilizar un tercio de la dosis Estapleoer la definicion de
. 0 paciente controlado y no
habitual (67 % menor) para un . ]
NPH ) controlado a discrecion del
. paciente controlado o . )
Levemir Alto . . . médico tratante segun el riesgo
. Utilizar la mitad de la dosis . :
Glargina U-100 . 0 de hipoglucemia
habitual (50 % menor) para el '
Insulin basal aciente no controlado Supervisar de forma cercana y
nsulina basal p proactiva
Controlar de cerca y de forma
— proactiva
Glargina U-300 Moderado Inicialmente ninguna Reducir la dosis si la glucosa
Degludec ) !
en ayuno esta por debajo de un
numero preespecificado
. . Lispro Omitir la dosis si el paciente no .
Insulina prandial . Monitorear de cercay
Aspart Alto come hidratos de carbono en .
- . ) proactivamente
Glulisina ese tiempo de comida
Ajustar la frecuencia basal a
partir del 10 % y reducir ain
mas en funcion del control de la .
- Monitorear de cerca y
Bomba de insulina Alto glucosa .
. L proactivamente
Ajustar el bolo en funcion de la
ingesta de hidratos de carbono
en la siguiente comida
Combinaciones de Omitir la dosis segun las
N 70/30, 75/25, 50/50 Alto directrices anteriores para -
insulinas - .
insulina prandial
Amilinamiméticos Pramlintide Bajo Tomar en cuenta si el paciente

esta utilizando insulina prandial

Recuperado y adaptado de Grajower y cols. 2019 (26).
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Ya que los pacientes con diabetes tipo 1 son proclives a de-
sarrollar cetosis y presentan mayor labilidad a cambios hipergli-
cémicos e hipoglicémicos, serian objeto de mucho mayor riesgo.
Por ello, la implementacion de esquemas de Al esta contraindi-
cada (27).

Conclusion

El ayuno de dias alternos produce reducciones de insulina
plasmatica superiores a la restriccion energética continua. Estos
efectos suelen ser mas pronunciados en sujetos que presen-
tan niveles mas altos de resistencia insulinica. En el contexto de
ayuno por tiempo restringido se aprecian también menores nive-
les de glucosa y mejor sensibilidad a la insulina Unicamente en
personas sin DM. En pacientes con DM pudiera haber modestos
beneficios en reducciones de Hb,,,, pero estos no superan los
obtenidos con regimenes de reduccion energética continua. El Al
en personas que viven con diabetes tipo 1 esta contraindicado.

METABOLISMO LIPIDICO

El Al provoca modificaciones favorables en la lipemia, incluidos
cambios en la distribucion y/o tamafo de las subfracciones de
LDL hacia particulas mas grandes y menos aterogénicas (28).
Durante el periodo de realimentacion después de un ayuno pro-
longado (36 horas), la particion posprandial de édcidos grasos
permanece desplazada hacia la cetogénesis hepatica y oxida-
cion, lo que se traduce en una reduccion marcada de la lipemia
posprandial (28).

Ayuno de dias alternos

Cioffi y cols. (1) no encontraron variaciones significativas en
las concentraciones de tolerancia a la glucosa alterada (TGA),
colesterol total 0 C-HDL o LDL entre el esquema de Al de dias
alternos vs. restriccion energética continua. Harris y cols. (16)
coinciden con dichos resultados, evaluando sujetos con sobrepe-
S0 U obesidad. Al realizarse un subanalisis de acuerdo con el tipo
de dieta durante los periodos de realimentacion, se encontrd que
los sujetos sometidos a Al combinado con “dieta balanceada”
experimentaron aumentos significativos de colesterol HDL (2,88
mg/dl; p = 0,011) (1). Estos resultados fueron asociados a la
inclusion de una alimentacion nutricionalmente adecuada y no a
su ingestion intermitente.

Ayuno por tiempo restringido

La evidencia que ha contrastado intervenciones de Al para
restringir el consumo de energia de forma continua vs. tiempo
restringido reporta que ambas estrategias lograron mejoria en
todos los marcadores diagndsticos de sindrome metabdlico (29).

A. Espinosa et al.

Un ECA en personas con DM tipo 2 encontrd que el ayuno dis-
minuyd mas los niveles séricos de 1os lipidos, a excepcion del hi-
droxibutirato (30). Al respecto, una revision sistematica que evalud
el papel del gjercicio como modulador del metabolismo energético
reportd que tanto la glucosa como la insulina se modificaron por el
gjercicio aerdbico, produciendo un aumento en la movilizacion de
lipidos, especialmente durante el estado de ayuno (31).

Conclusion

El Al fomenta cambios en |a distribucion y el tamafio de las su-
bfracciones de LDL hacia particulas menos aterogénicas. Estas
modificaciones son equiparables a las reportadas en dietas de
reduccion continua de energia, pudiendo elegirse aquella que se
adapte mejor a la situacion clinica individualizada.

EFECTOS ADVERSOS REPORTADOS
Y POTENCIALES

Los ensayos clinicos que han evaluado seguridad como des-
enlace subrogado no reportan efectos adversos importantes. Una
minoria de voluntarios sometidos a Al refleja cansancio cronico,
cefalea, sensacion de frio, estrefiimiento, halitosis, falta de con-
centracion, disforia e hiperfagia intensa, que mejoran después
de las primeras semanas (1,18).

No se reportan efectos deletéreos en sujetos sometidos a pe-
riodos estrictos de Al de 36 horas durante mas de seis meses,
seguidos de intervalos de 12 horas con consumo de alimentos
ad libitum (32). A pesar de que el Al no se ha vinculado con efec-
tos adversos reportables, es relevante evaluar indicadores de
desnutricion, especialmente cuando se practica con frecuencia
y durante periodos extendidos, o cuando existe una patologia o
condicion fisiologica particular. La prevalencia de enfermedades
infecciosas, dafio moderado a drganos, anemia, diarrea cronica
y otras reacciones adversas que pudieran comprometer la salud
deberd ser igualmente contemplada (11).

Cioffi y cols. (1) encontraron que los participantes sometidos a
un régimen de Al por dias alternos no compensaban la ingestion
de alimentos en los dias establecidos para dieta ad /ibitum. Los
autores sugieren que incluso en los periodos de “alimentacion”,
los practicantes de Al estan bajo un escenario limitado en nutri-
mentos y energia, a diferencia del Al por tiempo restringido, ya
que este limita la ingestion de alimentos por periodos cortos, sin
necesariamente alterar la calidad nutrimental o reducir la energia
consumida en el balance diario. Ello implicaria que habrd que
vigilar mas cuidadosamente los riesgos de desnutricion en los
esquemas de Al de dias alternos.

Conclusion

Se han reportado efectos adversos que mejoran después de
las primeras semanas. Estas posibles repercusiones son menos
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prevalentes en el Al por tiempo restringido, que limita la inges-
tion por periodos cortos. En caso de que los contextos clinico y
sociocultural individuales permitan sugerir algin esquema de Al
este debera ser implementado bajo estricto control médico-nu-
tricional, y no como una recomendacion generalizada. También
es pertinente vigilar cuidadosamente la calidad de la composi-
cion de la dieta en las ventanas de alimentacion para prevenir
desequilibrios por exceso o por insuficiencias nutricionales.

AYUNO INTERMITENTE EN DIFERENTES
ETAPAS DE LA VIDA

EMBARAZO

La mayor parte de la evidencia proviene de estudios realiza-
dos en muijeres gestantes durante el periodo del Ramadan. Los
desenlaces evaluados en la etapa de gestacion tales como movi-
miento fetal, flujo arterial uterino, estrés oxidativo y peso corporal
al nacer no han reportado cambios significativos (33-35). Sin
embargo, cuando se han evaluado indicadores de largo plazo
en los nifios producto de esos embarazos, genera inquietud la
estatura disminuida en la adolescencia o la puntuacion mas baja
en evaluaciones cognitivas. Se ha reportado un incremento del
22-30 % de riesgo de mortalidad en los primeros cinco afios de
vida en hijos de madres que realizaron Al durante el periodo de
preconcepcion y a lo largo del primer trimestre (36-39).

Mirghani y cols. (40) reportaron un incremento en la tasa de
diabetes gestacional, induccion de trabajo de parto prematuro,
requerimiento de cesareas o mayor necesidad de cuidados hos-
pitalarios neonatales. Sin embargo, otros trabajos han mostrado
lo contrario: menor frecuencia de diabetes gestacional y dismi-
nucion de la grasa abdominal, asi como cambios beneficiosos en
los niveles de C-HDL, insulina sérica, HbA1c y presion arterial en
mujeres que participaron durante su embarazo en el Ramadan
(41,42).

La evidencia mas sdlida y robusta es la de Glazier y cols.
(43), que incluyé 31.374 embarazos, de los cuales 19.030 es-
tuvieron expuestos a Al durante el Ramadan. No se encontraron
afectacion del peso al nacer (diferencia de medias = 0,03 kg;
p < 0,0001) ni riesgo de parto pretérmino (OR = 0,99; 95 %
IC: 0,72 a 1,37). Sin embargo, el peso de la placenta fue sig-
nificativamente menor en las madres que ayunaron (diferencia
de medias = —0,94 kg; p < 0,0001). El menor peso placentario
se ha relacionado con disminucion de la transferencia de nutri-
mentos al feto y mayor frecuencia de desenlaces adversos en el
producto.

Conclusion
La limitada evidencia ha evaluado mujeres gestantes durante
el periodo del Ramadan. No se han reportado desenlaces adver-

s0s en relacion con el movimiento fetal, el flujo arterial uterino,
el estrés oxidativo y el peso corporal al nacer. Sin embargo, se
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han hallado menor peso placentario y algunos desenlaces adver-
s0s en la vida extrauterina. Con la informacion existente, parece
razonable desalentar la practica del Al durante el embarazo. Sin
embargo, es posible que ciertas subpoblaciones pudiesen be-
neficiarse. Serfa necesario realizar estudios focalizados en estos
subgrupos poblacionales.

ENVEJECIMIENTO

Las células responden al Al adaptandose al estrés con mayor
expresion de defensas antioxidantes, reparacion del ADN, control
de la calidad de las proteinas, biogénesis y autofagia mitocon-
drial, asi como regulacion para disminuir la inflamacion (7). Pero,
los resultados obtenidos en modelos de laboratorio no son ex-
trapolables al contexto clinico como mecanismo de longevidad
en humanos.

Se ha sugerido que los programas de Al pudieran exacerbar la
pérdida muscular en adultos mayores. Lowe y cols. (44) contras-
taron el impacto del Al de 16 horas combinado con alimentacion
ad libitum vs. dieta convencional sobre la composicion muscu-
loesquelética en mujeres en etapa posmenopausica. Encontra-
ron reducciones significativas en la masa magra (1,10 kg;
p < 0,001) en el grupo intervenido con Al. Este deterioro, sin
embargo, no se observo en el grupo control y la diferencia entre
grupos también result6 significativa (0,47 kg; p = 0,009).

La reduccion de masa magra apendicular se asocia con deterioro
del estado fisico-nutricional y puede provocar debilidad, discapaci-
dad y detrimento de la calidad de vida. Ello es especialmente rele-
vante en adultos mayores proclives a sarcopenia. Otros estudios (45)
no reportan afecciones en el funcionamiento muscular en adultos
mayores siguiendo esquemas de Al (n=10).

Conclusion

Los posibles beneficios observados en modelos animales que
sugieren un efecto de antienvejecimiento asociado al Al no han
sido transferibles al contexto clinico. Persiste la preocupacion por
la potencial exacerbacion de la sarcopenia en el adulto mayor.

COMPONENTES DEL ESTILO DE VIDA
Y AYUNO INTERMITENTE

EJERCICIO FiSICO

Con respecto al rendimiento fisico en entrenamiento de fuerza,
un ECA realizado en hombres (n = 18) evalud un esquema de Al
(20 horas, cuatro dias a la semana) vs. dieta sin ayuno durante
un mes. Ambos grupos mejoraron su rendimiento y fuerza en la
parte superior € inferior del cuerpo (medido en maxima repeti-
cion en prensa). Sin embargo, el grupo con Al demostré mejorias
en las pruebas de prensa horizontal y “hip sled” (46). Otro ECA
realizado en muijeres (47) analizd los efectos del Al (~7,5 h/d) en
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entrenamiento de fuerza. No se encontraron beneficios adiciona-
les del Al contra un plan de alimentacion en donde se controla la
ingesta caldrica-proteica.

Aird y cols. (48) documentaron que el 54 % de los estudios
incluidos refieren que alimentarse antes del entrenamiento tie-
ne un beneficio en el rendimiento en el gjercicio de resistencia
(> 60 minutos). Esto se ve reforzado por Galloway y cols. (49),
cuyo trabajo sugiere que el consumo de hidratos de carbono
antes del entrenamiento disminuye el agotamiento durante el
gjercicio de alta intensidad y corta duracién, comparado con el
entrenamiento hecho en ayuno.

Conclusion

El Al no produce mejoria en el rendimiento en deportes de
larga duracion al compararlo con el consumo de hidratos de car-
bono previo al evento. Tampoco se han encontrado beneficios en
cuanto a hipertrofia o fuerza en deportes anaerabicos.

MICROBIOTA INTESTINAL

El Al tiene un impacto en la composicion y abundancia del
microbioma intestinal, con un enriquecimiento particular de
bacterias benéficas (50). Dentro de los estudios realizados en
humanos (51), se han encontrado aumento en las especies
Akkermansia muciniphila'y Bacteroides fragilis en adultos sanos
que practicaron Al durante el Ramadan. En concordancia con lo
anterior, se observaron aumentos de las cepas de Prevotellaceae
y Bacteroideaceae en adultos jovenes sanos del sexo masculino
(n= 80) expuestos a Al con restriccion de tiempo (52).

Dichos hallazgos no han sido replicados al evaluar sujetos con
obesidad. Gabel y cols. (53) evaluaron el efecto del Al por restric-
cion de tiempo en adultos con obesidad, sin encontrar cambios
significativos en ninguna de las cepas evaluadas.

Conclusion

El estudio del microbioma ha sido realizado por diversos mé-
todos y evaluando diversas cepas. Adicionalmente, el Al esta
acompafado de macro y micronutrientes presentes en la dieta
durante los periodos de alimentacion, que también tienen in-
fluencia determinante sobre la microbiota. Otros factores poco
controlados también pueden modular la composicién microbia-
na. Ello dificulta establecer una relacion causal entre los esque-
mas de Al'y cambios en la microbiota intestinal.

IMPLICACIONES EN LA CONDUCTA
ALIMENTARIA

Existe la inquietud en torno al Al como potencial desencade-
nante o exacerbante de trastornos de la conducta alimentaria

A. Espinosa et al.

(TCA) (54). La literatura refiere mecanismos compensatorios tras
la abstinencia prolongada de ingestion de alimentos que pudie-
ran incrementar el riesgo de trastorno por atracon (55). Sin em-
bargo, la constante restriccion dietética por periodos extendidos
podria fomentar comportamientos asociados a anorexia nervosa
y bulimia (54).

Cuccolo y cols. (56) describieron la sintomatologia, severidad
y frecuencia de trastornos de la conducta alimentaria en 64 per-
sonas que seguian algun esquema de Al. En ellos, se encontra-
ron comportamientos asociados a TCA superiores a poblaciones
sin restricciones en la temporalidad de las ingestas, incluidos
episodios por atracon (96,9 %), uso de laxantes como método
purgativo (18,8 %) y vomitos autoinducidos (15,6 %). Algunos
participantes siguiendo esquemas de Al cumplieron incluso con
criterios establecidos por el DSM-5 para el diagnéstico de tras-
tornos de la conducta alimentaria.

Conclusion

El empleo de esquemas de Al en personas con diagndstico
franco de cualquier TCA estd contraindicado. En personas sin
este diagnostico, algunos mecanismos compensatorios tras la
abstinencia prolongada y repetida de alimentos podrian incre-
mentar el riesgo de trastorno por atracon y se podrian fomentar
comportamientos asociados TCA.

DISCUSION

LIMITACIONES EN LA EVIDENCIA ANALIZADA
Y SEGURIDAD

La heterogeneidad en las intervenciones y en los compara-
dores hace que las ventajas y desventajas de cada esquema
y de cada contexto clinico dificulten la generalizacion de las
recomendaciones, siendo indispensable que las conclusiones
generadas en esta revision sean interpretadas en el contexto de
las caracteristicas de cada poblacion y tipo de Al. Es necesario
individualizar el escenario de cada estudio para aplicarlo a pobla-
ciones similares en caso que se practique ayuno, y que este sea
supervisado por personal de salud. Es importante identificar con
claridad poblaciones de riesgo en las cuales no se debe alentar
esta practica, como es el caso de ancianos, mujeres gestantes,
poblaciones con inseguridad alimentaria, personas que viven con
diabetes tipo 1 o TCA, nifios o pacientes sometidos a tratamien-
tos oncoldgicos.

Es claro que existen vacios de informacion en algunos de los
rubros analizados en esta revision, como también existen dificul-
tades para evaluar y aislar el efecto del Al sobre la microbiota.
lgualmente, se hace patente la insuficiencia de los disefios ex-
perimentales en humanos para estudiar la variable antienvejeci-
miento. Esto hace necesario que se disefien estudios evaluando
desenlaces mejor definidos para estandarizar la practica de Al
con dichos propésitos.
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CONCLUSIONES FINALES

Los esquemas de Al no suponen beneficios adicionales en la
pérdida de peso frente a dietas convencionales. No se evidencian
mejorias en el rendimiento deportivo de larga duracion al compararlo
con el consumo de hidratos de carbono previo al evento, ni benefi-
cios en la hipertrofia o ejercicios de fuerza en deportes anaerobicos.
Sin embargo, el Al parece mejorar la biogénesis mitocondrial, lo que
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aumenta la lipdlisis. El ayuno de dias alternos produce reducciones
de insulina plasmatica superiores a la restriccion energética continua
en quienes presentan insulinorresistencia. En definitiva, en personas
con diagnostico de cualquier TCA, personas que viven con diabetes
tipo 1y mujeres gestantes, el Al esta contraindicado. La implemen-
tacion y el monitoreo de cualquier esquema de Al deberan realizarse
bajo estricto control médico-nutricional. Las conclusiones aparecen
sintetizadas en la tabla V.

Tabla IV. Conclusiones especificas de cada pregunta PICO

P | (] (o) Conclusiones
Ayuno con o . -
y L Mayor reduccion de peso atribuida a la pérdida
restriccion de :
1. Personas ) ) o » Peso y de masa libre de grasa
tiempo Dietas de restriccion energética S
aparentemente ) . composicion , - : :
) continua o ad libitum No existen diferencias en la magnitud
sanas Ayuno en dias corporal o
de pérdida de peso entre los esquemas
alternos .
convencionales y el Al
Ayuno en dias , o " . Reduccion significativa Unicamente en las
Dietas de restriccion energética Metabolismo ) L
alternos : . o concentraciones de insulina en adultos con
continua o ad libitum glucémico )
sobrepeso u obesidad
2. Personas que Reduccion en la glucosa en ayuno en Al; sin
viven sin DM Ayuno con , o ” . embargo, no se observa lo mismo sobre la
o Dietas de restriccion energética Metabolismo - .
restriccion de : iy . insulina y el indice HOMA-IR
) continua o ad libitum glucémico I .
tiempo Desenlace atribuible Unicamente a sujetos que
ya presentaban alteraciones metabdlicas
, , o » ) Reduccion en la insulina sérica; sin embargo,
Ayuno en dias Dietas de restriccion energeética Metabolismo . : ) g
) L - no se observa diferencia en glucosa ni en la
alternos continua o ad libitum glucemico
HbA1c
Ayuno con , o " ) , -
restriccion de Dietas de restriccion energética Metabolismo EI'Al'no demostrd beneficios, pero tampoco
2. Personas que tiempo continua o ad libitum glucémico efectos negativos en el metabolismo glucémico
viven con DM
El Al puede condicionar a hipoglucemias y se
Interaccion requiere un monitoreo constante de la glucosa,
Ayuno intermitente NA con farmacos | en especial, en ayuno prolongado
hipoglucemiantes | Sin embargo, en personas que viven con DM1
generalmente esté contraindicado
No hay variaciones significativas en el
metabolismo lipido; ain se evallian sujetos con
3. Personas ] . o i . sobrepeso u obesidad
Ayuno en dias Dietas de restriccion energética Metabolismo . p . .
aparentemente : . o Sin embargo, al combinarlo con “dieta
alternos continua o ad libitum lipidico ” .
sanas balanceada”, se observd aumento del c-HDL,
pero esto estd asociado a la inclusion de una
alimentacion adecuada
Ayuno con , L i . L ) L
3. Personas que L Dietas de restriccion energética Metabolismo EI Al disminuyd los niveles séricos de los
: restriccion de : ey . o 9 o
viven con DM2 tiempo continua o ad libitum lipidico lipidos, a excepcion del hidroxibutirato

4. Personas
aparentemente
sanas o con
alguna patologia

Ayuno en dias
alternos o
restriccion de
tiempo

NA

Efectos adversos

Los efectos adversos mejoran después de las
primeras semanas y son menos prevalentes
en el Al por tiempo restringido, que limita

la ingestion por periodos cortos sin alterar

la calidad nutricional ni reducir la energia
consumida en el balance diario
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Tabla IV (cont.). Conclusiones especificas de cada pregunta PICO

P I C

(o} Conclusiones

el

5. Mujeres

sanas

Periodo de

parentemente Ramadén

Dietas de restriccion energética
continua o ad libitum

No se reportan efectos adversos en relacion a
movimiento fetal, flujo arterial uterino, estrés
oxidativo o peso corporal al nacer

Sin embargo, se observan menor peso
placentario y algunos desenlaces adversos en
la vida extrauterina del producto

Embarazo

6. Adultos mayores

Ayuno intermitente NA

El Al reduce significativamente la masa magra
en mujeres posmenopausicas

Ademas, el efecto antienvejecimiento asociado
al Al no ha sido transferible al contexto clinico

Envejecimiento

No se puede establecer una relacion causal

7. Personas . . ” N entre los esquemas de Al'y los cambios en
, . Dietas de restriccion energética Microbiota C o ! . :
aparentemente Ayuno intermitente . . ! la microbiota intestinal, debido a que la dieta
. continua intestinal : : -
sanas u obesidad durante los periodos de alimentacion tiene
influencia sobre la composicion microbiana
El'Al no produce mejorias en el rendimiento en
8. Personas . o ” deportes de larga duracion
, . Dietas de restriccion energética o . )
aparentemente Ayuno intermitente continua Ejercicio fisico | Tampoco se ha encontrado evidencia de
sanas beneficios en hipertrofia o fuerza en deportes
anaerobicos
Implicaciones | Los esquemas de Al estan contraindicados en
8. Personas con TCA | Ayuno intermitente NA en la conducta | personas con diagndstico franco de cualquier
alimentaria TCA

DM: diabetes mellitus; DM2: diabetes mellitus tipo 2; DM1: diabetes mellitus tipo 1, Al: ayuno intermitente; TCA: trastornos de la conducta alimentaria;, NA: no aplicable.

1-8: preguntas PICO.
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Resumen

El presente documento tiene como objetivo plantear y justificar la incorporacion del dietista-nutricionista en los equipos multidisciplinares de
atencion integrada en la educacion, el tratamiento y el seguimiento de aquellos pacientes con patologias que cursen con alteraciones del estado
Palabras clave: nutricional, tanto en su defecto como en su exceso, en el drea sanitaria de la Comunidad Autonoma de Madrid.

El estado nutricional de los pacientes hospitalizados se beneficiara de la incorporacion del dietista-nutricionista al equipo multidisciplinar que,

Dietista-nutricionista. ” . . L .- L L
actualmente, se ocupa de la atencion de estos. El manejo de la terapia nutricional por dietistas-nutricionistas ha demostrado ser costo-efectiva,

Cribado nutricional.

Desnutricion. Hospital habida cuenta de la repercusion sanitaria que tiene el estado nutricional en la evolucion clinica y prevencion de enfermedades como la diabetes,
ptiblico. Coste-efectivo. los trastornos de la conducta alimentaria, la obesidad, el cancer, la insuficiencia cardiaca, la osteoporosis, la enfermedad celiaca y la enfermedad
Contratacion. renal cronica, entre otras.

Recibido: 13/09/2023 e Aceptado: 25/11/2023

Conflicto de intereses: los autores declaran no tener conflicto de interés.

Inteligencia artificial: los autores declaran no haber usado inteligencia artificial (I1A) ni ninguna
herramienta que use IA para la redaccion del articulo.

Valero-Pérez M, Saenz de Pipadn Marcos M, Morato Martinez M, Gonzélez Garcia ME, Calso M, Gallo D,

Merino I, Morais A, Sanchez Cabrero D, Arcos Castellanos L, Paima Milla S; en nombre de la Comision Correspondencia:

de Nutricion del Hospital Universitario La Paz. Incorporacion del dietista-nutricionista en un hospital Miguel Séenz de Pipadn Marcos. Servicio de

universitario: declaracion de postura de la Comision de Nutricion del Hospital Universitario La Paz. Neonatologia Hospital Universitario La Paz Materno-

Nutr Hosp 2024;41(1):244-248 Infantil. Paseo de la Castellana, 261. 28046 Madrid
e-mails: miguel.saenz@salud.madrid.org;

DOI: http://dx.doi.org/10.20960/nh.04922 msaenzdepipaon@gmail.com

©Copyright 2024 SENPE y ©Aran Ediciones S.L. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-SA (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/4.0/).



INCORPORACION DEL DIETISTA-NUTRICIONISTA EN UN HOSPITAL UNIVERSITARIO: DECLARACION 245
DE POSTURA DE LA COMISION DE NUTRICION DEL HOSPITAL UNIVERSITARIO LA PAZ

Abstract
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The present document has the objective of justifying the incorporation of a dietician/nutritionist to the multidisciplinary teams of specialized care
that provide education, food anamnesis, nutritional recommendations, treatment and follow up of those patients in risk of malnutrition in Madrid.
The appropriate nutritional status of hospitalized patients bears a close relationship with the existence of dieticians at hospitals. Dieticians use

hospital. Cost effectiveness.  Nutrition therapy as a cost-effective means to achieve significant health benefits by preventing or altering the course of diabetes, obesity, hyper-

Recruitment.

DECLARACION DE POSTURA

La postura de la Comision de Nutricion del Hospital Univer-
sitario La Paz es que la inclusion del dietista-nutricionista (DN)
en las diferentes unidades (areas Infantil y General) del hospital
contribuird a la mejora de la atencion sanitaria integrada de to-
dos los pacientes de nuestro hospital, asi como a la optimizacion
de los recursos de este.

PAPEL DE LA ALIMENTACION EN LA CALIDAD
DE VIDA'Y LA SALUD

En la actualidad, el enfoque de los cuidados de la salud incluye
el manejo de los aspectos dietéticos-nutricionales en todas las
etapas de la vida y en el tratamiento de las enfermedades pre-
valentes como obesidad, diabetes, sindrome metabdlico, cancer,
insuficiencia cardiaca, osteoporosis, enfermedad celiaca, tras-
tornos de la conducta alimentaria y enfermedad renal cronica,
entre otras.

En la infancia, el consumo de leche materna y la disponibilidad
de un banco de leche permiten mejorar los resultados clinicos.

La intervencion de los DN en el sistema sanitario consigue
mejorar la salud y el bienestar de la poblacion, y colabora en la
curacion y reinsercion de los pacientes (1).

PROFESION REGULADA DE DIETISTA-
NUTRICIONISTA

La profesion de DN estd regulada de la siguiente manera:

— La Orden CIN/730/2009, de 18 de marzo, por la que se
establecen los requisitos para la verificacion de los titulos
universitarios oficiales que habiliten para el ejercicio de la
profesion de dietista-nutricionista.

— La Ley 44/2003 del 21 de noviembre de Ordenacion de
las Profesiones Sanitarias define a los DN como diplomados
universitarios en Nutricion Humana y Dietética que desarro-
llan actividades orientadas a la alimentacion de la persona,
0 de grupos de personas, adecuadas a sus necesidades
fisiologicas y, dado el caso, patoldgicas.

— La Orden 66/2004, por la que se establecen las Directri-
ces para la Elaboracion del Plan Integral de la Obesidad,
Nutricion y Actividad Fisica, va a provocar la necesidad de
contar con DN.

En muchos paises, los sistemas de salud ya incluyen la figura

del DN. La Asociacion Canadiense de Dietética propone como
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tension, lipid metabolism disorders, heart failure, osteoporosis, celiac disease, and chronic kidney disease, among other diseases.

punto de partida, con base en proyectos y programas realizados
en diferentes provincias, que el nimero de DN requeridos para
cubrir las necesidades de servicios nutricionales de la poblacion
se cifre en una tasa minima de un DN cada 50.000 habitantes.

Cada afio, 360.000 pacientes son atendidos en los Paises
Bajos por DN. El Consejo de Europa elaboro, en el afio 2002,
un documento técnico sobre la desnutricion en los hospitales,
aprobando el Comité de Ministros, en noviembre de 2003, una
Resolucion sobre Alimentacion y Atencion Nutricional en Hospi-
tales (2). En ella se recoge que la formacion universitaria de DN
debe permitirles desempeniar un papel relevante en la atencion y
el soporte nutricional (1).

DEFINICION DEL DIETISTA-NUTRICIONISTA

En el documento de Competencias profesionales del DN publi-
cado por el Colegio de Dietistas-Nutricionistas de la Comunidad de
Madrid (CODINMA) (3), se recoge lo siguiente: “Un DN es un profe-
sional de la salud, con titulacion universitaria, reconocido como un
experto en alimentacion, nutricion y dietética, con capacidad para
intervenir en la alimentacion de una persona o grupo, desde los
siguientes ambitos de actuacion: la nutricion en la salud y en la en-
fermedad, el consejo dietético, la investigacion y la docencia, la sa-
lud publica desde los organismos gubernamentales, las empresas
del sector de la alimentacion, la restauracion colectiva y social”.

INTERES PUBLICO DE LA PROFESION
DE DIETISTA-NUTRICIONISTA

Los DN estan capacitados para llevar a cabo la valoracion
nutricional, educacion nutricional y consejo dietético, asi como
investigacion y docencia aplicada en cualquier entorno, ya sean
centros sociosanitarios, hospitales, residencias, colegios, etc. (4).

La presencia de estos profesionales especificamente cualifi-
cados en los hospitales espafioles, centros de Atencion Primaria
y residencias de mayores conlleva una mejora en la eficacia y
calidad de la intervencion nutricional en los pacientes y resto
de miembros de la comunidad sanitaria. A este respecto, la
Sociedad Espafiola de Endocrinologia y Nutricion (SEEN), en su
posicionamiento para la incorporacion del DNy la cartera de ser-
vicios en Endocrinologia y Nutricion, aconseja contar con un DN
por cada 200 camas hospitalarias, asignado al Servicio/Unidad
de Endocrinologia y Nutricion (5). En la misma linea, encontra-
mos la propuesta de la Asociacion Espafiola de Dietistas-Nutri-
cionistas (Tabla I).
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Tabla I. Propuesta de incorporacion del dietista-nutricionista en el Sistema Nacional
de Salud por parte de la Asociacion Espafola de Dietistas-Nutricionistas (2009)

Atencion Primaria

1 dietista-nutricionista cada 50.000 tarjetas sanitarias

Atencion especializada

1 dietista-nutricionista cada 100 camas en calidad de integrante o responsable
de la unidad

Unidad U.11. Dietética y Nutricion

1 dietista-nutricionista por unidad asistencial en calidad de integrante

Unidades asistenciales relacionadas con la dietética y nutricion* | 1 dietista-nutricionista cada 500.000 habitantes

Salud publica y preventiva

1 dietista-nutricionista cada 100 camas en calidad de integrante o responsable
de la unidad

“U.6.. Alergologia; U.7: Cardiologia; U.9.: Aparato Digestivo; U.10.: Endocrinologia, U.12.: Geriatria; U.14: Nefrologia; U.15.: Didlisis; U.19.: Oncologia; U.20:

Pediatria; U.69: Psiquiatria.

No obstante, las anteriores propuestas pueden resultar insufi-
cientes en el caso de hospitales de gran complejidad, por 1o que
se propone hacer un andlisis de las necesidades individuales por
area, servicio, unidad y/o patologia, garantizando asi una atencion
de calidad y coste-efectiva al incorporar a los DN en el equipo multi-
disciplinar, teniendo como base los minimos citados anteriormente.

Sin embargo, se da la paradoja de que, en Espafia, los DN no
estan contemplados en la escala laboral de la Sanidad Publica a
excepcion de alguna comunidad auténoma, como es el caso de
Catalufia, donde desde hace afios estan presentes en los hospi-
tales y recientemente se han incorporado a la Atencién Primaria.
De la misma manera, en el Ultimo afio se ha observado la incor-
poracion de DN en el ambito publico, hospitales, Atencion Primaria
y escuelas infantiles municipales en las siguientes comunidades
autonomas: Galicia, Comunidad Valenciana, Euskadi, llles Balears,
La Rioja, Murcia y Navarra. Esto provoca una clara desigualdad en
cuanto a los servicios ofrecidos dentro del Sistema Nacional de
Salud (SNS) entre las diferentes comunidades auténomas.

En el momento actual, segun el estudio RECALSEEN, los DN
estan presentes en un 54 % en los hospitales de mas de 500 ca-
masy en un 48 % en los de menos de 500 (5).

Aunque es frecuente encontrarlos formando parte del orga-
nigrama en algunas instituciones sanitarias publicas en dife-
rentes comunidades auténomas, sin embargo, los diplomados/
graduados en Nutricién Humana y Dietética a menudo tienen
contratos que no corresponden a su categoria profesional (6).
Por este motivo, se debe tener en cuenta que la SEEN reco-
mienda y solicita su plena inclusion en las unidades de Nutri-
cion Clinica y Dietética (5).

En los paises desarrollados, un alto porcentaje de los pacien-
tes que ingresan en los centros hospitalarios con cuadros agu-
dos presentan o desarrollan algin grado de desnutricion durante
el ingreso. Esta situacion, conocida como desnutricion relaciona-
da con la enfermedad (DRE), impacta negativamente en la evo-
lucion clinica, la estancia hospitalaria, la mortalidad y los costes
econdmicos asociados. La presencia de desnutricion en el mo-
mento del ingreso no siempre se identifica, lo que podria llevar
a un empeoramiento de la misma durante la hospitalizacion.
Acello hay que sumar aquellos pacientes que, como consecuen-
cia de la hospitalizacion, las cirugias y/o los tratamientos mé-
dicos estan en situacion de riesgo para desarrollar DRE. Todas
estas situaciones configuran un escenario preocupante y de

gran trascendencia clinica. De hecho, una de las estrategias mas
importantes a nivel nacional ha sido la Alianza MasNutridos, una
iniciativa de multiples sociedades para abordar, de forma multi-
disciplinar, la DRE y la implantacion del cribado nutricional en los
diferentes niveles asistenciales, y en la que el DN es esencial (6-8).
En el extremo contrario, nos encontramos con el sobrepeso y la
obesidad (9). Asi, casi las tres cuartas partes de los pacientes aten-
didos por los DN en Holanda presentan sobrepeso. A este sobre-
peso, con frecuencia, se asociaban ademas otras enfermedades
como diabetes, hipercolesterolemia o hipertension que, igualmen-
te, se benefician de una modificacion en el patron alimentario y la
promocion de habitos saludables. En Espafia, la obesidad esta al-
canzando niveles historicos; de hecho, aproximadamente el 50 %
de la poblacion de entre 25y 60 afios presenta un exceso de peso.
De entre los pacientes que acuden a 10s hospitales esparioles, un
porcentaje importante presenta obesidad. Esta situacion es espe-
cialmente preocupante en la infancia (9). Se ha demostrado que la
incorporacion de DN favorece la disminucion del indice de masa
corporal (IMC) a los dos afios del comienzo de la intervencion (9) y
puede mejorar las comorbilidades asociadas (10,11).

Particular interés presenta la nutricion preconcepcional, du-
rante el embarazo y la lactancia, dado que tiene consecuencias
para la madre y el nifio en un periodo critico. Con respecto al
paciente pediatrico, la nutricion juega un papel fundamental en
el crecimiento y desarrollo. La terapia nutricional adecuada es
un tratamiento coadyuvante esencial para lactantes y nifios con
enfermedades agudas y cronicas (12). En otras areas con patolo-
gias especificas, como, por ejemplo, la oncologia, los DN también
desempefian un papel fundamental en tanto que estan capaci-
tados para mejorar el estado nutricional y prevenir el desarrollo
de malnutricidn. Esto repercute en aspectos tan importantes
como las dosis de los tratamientos; la adhesion al tratamiento
quimioterapico, con un menor nimero de ingresos hospitalarios
no planificados; una mejora en la tolerancia al tratamiento; y una
mejora en la calidad de vida percibida por el paciente (13,14).

La desnutricion es muy frecuente en los pacientes con cancer,
con una incidencia que va del 40 al 80 %, y es la mayor causa
de morbilidad y mortalidad. Por lo tanto, una deteccion temprana
de las alteraciones nutricionales es esencial para proporcionar
un soporte nutricional precoz capaz de prevenir y revertir la des-
nutricion a través de un adecuado balance energeético-protei-
co. Todo ello va a favorecer un mayor control de los sintomas
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relacionados con el cancer; una reduccion de las complicaciones
posquirdrgicas y de la estancia hospitalaria; y la mejora de la
tolerancia al tratamiento, de la respuesta inmunologica y del es-
tado psicoldgico, asi como, de la calidad de vida de los pacientes.

EI DN es un profesional competente para la realizacion de la
valoracion del estado nutricional del paciente y la educacion nu-
tricional desde el momento del diagndstico y a lo largo de todo el
proceso oncoldgico, especialmente cuando el paciente manten-
ga un tratamiento activo de quimioterapia o radioterapia (maxime
cuando coexistan ambas modalidades de tratamiento) (13,14).

La realidad actual de nuestro hospital es que la carencia de
estos profesionales obliga a una sobrecarga de las unidades de
Nutricion Clinica y Dietética tanto de adulto como infantiles. Es
imprescindible que todo paciente con cancer sea evaluado nu-
tricionalmente al inicio de su tratamiento, sea diagnosticado y re-
ciba consejo dietético para prevenir la DRE. Ademas, debera ser
monitorizado durante todo su proceso en el Hospital de Dia de
Oncologia; de esta manera, resulta de gran valor contar con un DN
integrado en las unidades de Nutricion formado en conocimientos
oncoldgicos y con capacidad para realizar un diagnostico nutricio-
nal y una monitorizacion de la desnutricion adecuados (13). Los
pacientes con cancer que recibieron intervencion nutricional por
medio de un DN mostraron un incremento de la ingesta caldrica
y proteica, mucho mas incluso que con suplementos nutricionales
(14). En el caso del paciente con cancer, consideramos que, para
dar una asistencia de calidad, es imprescindible contar con una
figura profesional como la del DN, que, de la mano de la Unidad de
Nutricion, evallie activamente a los pacientes (15).

En enfermedades digestivas, como el sindrome de intestino
irritable, los trastornos funcionales, la enfermedad hepatica gra-
sa no alcohdlica etc., una dieta individualizada y una educacion
nutricional realizada por un DN entrenado es capaz de mejorar
los sintomas de los trastornos intestinales funcionales (12,16),
asi como de implementar cambios mas saludables en los habitos
alimentarios que permitan minimizar o incluso revertir el acimu-
lo de grasa hepatica.

La enfermedad renal cronica es un problema de salud mun-
dial. La prevalencia de malnutricion es mayor en pacientes con
filtrado glomerular inferior a 55 ml/min/m. La existencia de mal-
nutricion constituye un indice prondstico de morbimortalidad.
La principal causa es la ingesta inadecuada de nutrientes. La
educacion nutricional permite concienciar a los pacientes de la
utilidad de tratamientos dietéticos, como la restriccion proteica
(evitando la reduccion excesiva), y el empleo adecuado de suple-
mentos orales. Es fundamental evaluar la situacion nutricional de
los pacientes con enfermedad renal y su valoracién periodica.
Ademas, los cambios de modalidad de tratamiento renal susti-
tutivo suponen en ocasiones importantes modificaciones en las
recomendaciones dietéticas de los pacientes. Es recomendable
disponer de un DN en el Servicio de Nefrologia que realice una
historia clinica nutricional para asi valorar integramente el estado
nutricional del paciente, detectar habitos de riesgo y realizar el
seguimiento y la monitorizacion nutricional (17).

Por estos motivos, la Comision de Nutricion del Hospital Uni-
versitario La Paz considera que la incorporacion del DN de la
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mano de la Unidad de Nutricion Clinica y Dietética podria revertir
en beneficios en la atencion sanitaria-en aquellos pacientes que
necesiten una valoracion y soporte nutricionales dindmicos con
adaptacion dietética, asi como cualquier tipo de soporte de nu-
tricion enteral oral (18).

Las competencias profesionales del DN en el Hospital Univer-

sitario La Paz serian las siguientes:

— Educacion nutricional: ejercer funciones docentes impar-
tiendo materias relacionadas con la alimentacion, la nutri-
cion y la dietética:

e A pacientes: realizar sesiones de educacion y disefiar
material educativo.

e A personal sanitario: informar sobre alimentacion salu-
dable, participar en sesiones de formacion continuada en
temas de calidad y seguridad, colaborar en la formacion
de estudiantes de grado y posgrado y dentro de las prac-
ticas tuteladas y promover cursos, seminarios y talleres.

— Investigacion: disefiar, proponer, participar y realizar estu-
dios de investigacion basica y/o aplicada en el area de la
alimentacion, la dietética y la nutricion en la salud y en la
enfermedad, a nivel individual o dentro de un equipo en cli-
nicas y hospitales, universidades y centros de investigacion.
e Colaborar en los ensayos clinicos del area de investiga-

cion de los equipos.

e Presentacion, difusion y publicacion de documentos de
caracter cientifico.

— Consultas externas: trabajo paralelo o complementario a la
consulta médica.

e Realizar una valoracion nutricional completa (historia
clinica, evaluacion dietética y social, examen fisico, va-
loracion morfofuncional, diagnostico y tratamiento nutri-
cional).

e |dentificar los problemas dietéticos y nutricionales del
paciente.

e Planificacion de la intervencion nutricional (estimacion de
necesidades energéticas y nutricionales, prescripcion de
dietas terapéuticas) y monitorizacion nutricional.

e Seguimientos y controles.

e Terapias de grupo.

— Hospitalizacion: dar asistencia nutricional individualizada a
los pacientes.

e Promover la deteccion de pacientes con riesgos nutricio-
nales (cribado nutricional, sensibilizacién al equipo sobre
la desnutricion relacionada con la enfermedad).

e Realizar una valoracion nutricional completa (historia
clinica, evaluacion dietética y social, examen fisico, va-
loracion morfofuncional, diagnostico y tratamiento nutri-
cional).

e Participar en la elaboracion del plan de intervencion indi-
vidual segun la patologia.

e Prescripcion de la dieta terapéutica.

e Formar parte del equipo terapéutico multidisciplinar den-
tro de la Unidad de Nutricion Clinica y Dietética encarga-
do de las interconsultas al paciente hospitalizado (asistir
a las visitas, estimar necesidades caléricas y proteicas,
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sentar recomendaciones sobre dieta terapéutica y nutri-
cion artificial, comunicar al personal de la planta la dieta,
participar en las sesiones clinicas relativas a la terapia,
comité de nutricion).

e Participar activamente en la elaboracion de protocolos de
actuacion y seguimiento, control y evaluacion nutricional:
manual de dietas hospitalarias, plan de deteccion de ries-
gos nutricionales, intervencion nutricional.

e Seguimiento nutricional.

¢ Monitorizacion nutricional.

¢ nforme sobre la pauta nutricional y dietética al alta.

— Servicio de alimentacion:

e Asesorar técnicamente en la compra de productos y
formulas para la adaptacion de los menus a patologias
especificas.

e Planificacion y consenso periodico de reuniones del equipo,
menus vy dietas especiales, control de la preparacion de
raciones especiales y tipo de alimento que se utilice a lo
largo de la jornada. Es decir, informar/asesorar sobre las
caracteristicas, el tipo y las cantidades de dietas a preparar.

¢ Individualizar la dieta de los pacientes ingresados (opcion
men).

e Apoyo global a la cinta de emplatado y refuerzo a la su-
pervision de la presentacion de las bandejas.

e Contribuir a la evaluacion de la calidad en los servicios
de hosteleria.

— Biberoneria: administrar leche humana a un lactante hos-
pitalizado es mas dificil que alimentar al pecho a un bebe
sano. Las madres frecuentemente deben extraerse la leche
mediante una bomba para que sea administrada al nifio
mediante una sonda con distintos fortificantes y suplemen-
tos. Dada la gran variabilidad de los volimenes extraidos, la
preparacion de las tomas exige la combinacion de distintas
extracciones o fraccionar una extraccion en mdltiples to-
mas, con el consiguiente riesgo de contaminacion por mi-
croorganismos que implica la manipulacidn. Normalmente,
el hospital suministra a la madre contenedores donde guar-
dar la leche extraida que ella lleva al hospital:

e Control del manejo higiénico de la leche materna.

e Encuesta nutricional y consejos dietéticos a la madre.

¢ Andlisis de leche materna y asignacion de los distintos
lotes en funcion de sus caracteristicas nutricionales a los
distintos pacientes.

Desde la Comision de Nutricion del Hospital Universitario La
Paz, integrada por especialistas de diferentes areas y servicios, y
basados en todo lo anteriormente expuesto en el presente docu-
mento, se quiere subrayar que la incorporacion del DN al equipo
multidisciplinar competente contribuiria a una mejor identifica-
cion, tratamiento y monitorizacion de la desnutricion hospitalaria.
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Compromiso de Asuncion. Un llamado a la accion
Commitment of Asuncion. A call to action
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Federacion Latinoamericana de Terapia Nutricional, Nutricion Clinica y Metabolismo (FELANPE)

El “Compromiso de Asuncion” es un llamado a la accion con el objetivo de lograr que nuestros pacientes hospitalizados reciban terapia nutricional adecuada,
dptima y oportuna, refrendado por los presidentes de las sociedades y asociaciones de terapia nutricional y nutricion clinica que conforman la Federacion
Latinoamericana de Terapia Nutricional, Nutricion Clinica y Metabolismo (FELANPE), en el marco del XVIll Congreso de FELANPE, en la Ciudad de Asuncion

del Paraguay, el dia 12 de octubre de 2023.

Resumen

La Federacion Latinoamericana de Terapia Nutricional, Nutricion Clinica y Metabolismo — FELANPE, fue fundada en el afio 1988. Retine a Socie-
dades y Asociaciones Interdisciplinarias de Nutricion Clinica y Terapia Nutricional de América Latina y el Caribe, ademas de Espafia y Portugal.
Actualmente la conforman representaciones de 18 paises.

Se describen los objetivos de la Federacion teniendo en cuenta el compromiso asumido.

Se trata de estudio observacional transversal, multicéntrico en que se incluyeron 132 hospitales con mas de 100 camas, de alta complejidad,
estatales y privados de 14 paises de Latinoamérica miembros de FELANPE. Se evaluaron las caracteristicas del hospital, la implementacion de
la valoracion nutricional, el diagndstico nutricional de pacientes, el equipo responsable de la terapia nutricional, la terapéutica nutricional (oral,
enteral y parenteral), la monitorizacion y el seguimiento nutricional.

Para tal, se disefi6 y validd un cuestionario digital y un video explicativo para garantizar la calidad de los datos recolectados. La validacion se
efectlio mediante un estudio piloto realizado en Paraguay, aprobado por el Comité de Etica en la Investigacion de la Facultad de Ciencias Médicas
de la Universidad Nacional de Asuncion. La investigacion actual cuenta con la aprobacion del Comité de Etica de Investigacion de la Facultad de
Ciencias Quimicas de la Universidad Nacional de Asuncion y del Comité de Etica de FELANPE.

Los resultados presentados en el XVIIl Congreso Latinoamericano de FELANPE, en Asuncion del Paraguay, el 12 de octubre del 2023, sirven como
Compromiso de Asuncion. base para caracterizar la implementacion de la Terapia Nutricional Parenteral y Enteral (terapia nutricional médica) en Hospitales de Latinoamérica
Federacion. FELANPE. y son utilizados como sustento técnico del presente Compromiso de Asuncion.
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A. Ferreira Heyn et al.

The Latin American Federation of Nutritional Therapy, Clinical Nutrition, and Metabolism — FELANPE, was founded in 1988. It brings together
interdisciplinary societies and associations in Clinical Nutrition and Nutritional Therapy from Latin America and the Caribbean, as well as Spain

The objectives of the Federation are described, taking into account the assumed commitment. This is an observational cross-sectional, multicenter
study that included 132 hospitals with more than 100 beds, of high complexity, both state-owned and private, from 14 countries in Latin America
that are members of FELANPE. The study assessed hospital characteristics, implementation of nutritional assessment, nutritional diagnosis of
patients, the team responsible for nutritional therapy, nutritional therapy (oral, enteral, and parenteral), monitoring, and nutritional follow-up.

For this purpose, a digital questionnaire and an explanatory video were designed and validated to ensure the quality of the collected data. Validation
was carried out through a pilot study conducted in Paraguay, approved by the Ethics Committee for Research at the Faculty of Medical Sciences of
the National University of Asuncion. The current research has the approval of the Research Ethics Committee of the Faculty of Chemical Sciences

The results presented at the XVIIl Latin American Congress of FELANPE in Asuncién, Paraguay, on October 12, 2023, serve as a basis for cha-
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Abstract

and Portugal. Currently, it comprises representations from 18 countries.

of the National University of Asuncion and the Ethics Committee of FELANPE.
Keywords:
Commitment of Asuncién.

racterizing the implementation of Parenteral and Enteral Nutritional Therapy (medical nutritional therapy) in hospitals in Latin America and are

Federation. FELANPE.

PREAMBULO

La Federacion Latinoamericana de Terapia Nutricional, Nu-
tricion Clinica y Metabolismo (FELANPE) fue fundada en el afio
1988. Reline a sociedades y asociaciones interdisciplinarias de
nutricién clinica y terapia nutricional de América Latina y el Ca-
ribe, ademéas de Espafa y Portugal. Actualmente, la conforman
representaciones de 18 paises (1).

Entre los objetivos de la Federacion, y teniendo en cuenta el
compromiso asumido, se destacan los siguientes:

1. Incentivar y estimular el estudio, la investigacion, la gestion,
la educacion, la formacion y el desarrollo profesional conti-
nuo, la certificacion y la acreditacion de forma interdiscipli-
naria para estudiantes y profesionales en Nutricion Clinica.

2. Promover la divulgacion de buenas practicas y las técnicas
de nutricion clinica, los avances y las aplicaciones, mos-
trando, siempre que sea posible, resultados.

3. Colaborar, si asi se requiriera, con el poder publico de los
paises miembros y entidades vinculadas a los asuntos de
salud, en la evaluacion y solucion de los problemas relati-
vos a la nutricion clinica y el metabolismo.

4. Velar por la ética y calidad técnica del ejercicio profesional
de la nutricion clinica y la terapia nutricional, definiendo
padrones de calidad y seguridad de preparacion, almace-
namiento, distribucion y administracion de dispositivos y
productos relacionados con la nutricion, asi como el esta-
blecimiento de directrices para la utilizacion de los procedi-
mientos diagndsticos y terapéuticos.

El Estudio Latinoamericano de Nutricion (ELAN) (2) fue una
investigacion multicéntrica que abarcd 9.348 pacientes adultos
hospitalizados de 13 paises de Latinoamérica, demostrando que
el 50,2 % de los pacientes evaluados se encontraban desnutri-
dos y el 11,2 % presentaba desnutricion grave. El 8,8 % de los
pacientes recibieron terapia nutricional, de los cuales, el 6,3 %
recibio nutricion enteral y el 2,5 %, nutricion parenteral.

La Declaracién internacional de Cancun (3) sobre el derecho
a la nutricion en los hospitales, promulgada por FELANPE en el
marco del Xl Congreso de FELANPE, en la Ciudad de Cancun
Quintana Roo, México, el dia 20 de mayo de 2008, plantea por

used as technical support for the present Asuncion Commitment.

primera vez “el derecho humano de los enfermos a una tera-
pia nutricional dptima y oportuna”. Se establecio el compromiso
de garantizar que todo enfermo sea valorado nutricionalmente
al ingreso a los servicios de salud y reciba atencion nutricional
oportuna, completa, suficiente y de calidad, proporcionada por
profesionales de la salud capacitados.

Los objetivos de tal practica son minimizar el riesgo de la des-
nutricion hospitalaria o tratarla, asi como reducir el nimero y la
gravedad de las complicaciones relacionadas con el proceso de
la enfermedad y de la desnutricion, ademas de mejorar la cali-
dad de vida y la sobrevida de los enfermos. Reducir los costos
relacionados con la atencion a los enfermos en estos hospitales
también debe ser considerado.

El Estudio ENHOLA (4), realizado por Castilloy cols., fue una investi-
gacion multicéntrica sobre el estado nutricional de cerca de 8.000 pa-
cientes en hospitales latinoamericanos y la asociacion con factores
prondsticos. La evaluacion global subjetiva detectd un 10,9 % de
desnutricion grave y un 34 % de desnutricion moderada.

La Declaracion Internacional de FELANPE sobre el Derecho
al Cuidado Nutricional y la lucha contra la Desnutricion, deno-
minada “Declaracidn de Cartagena” (5), fue refrendada en el
afio 2019 y aboga por el cuidado nutricional como un derecho
humano inseparable del derecho a la salud y a la alimentacion.
Segun esto, todos los pacientes debieran tener acceso a la aten-
cion nutricional (en particular, tamizaje, valoracion nutricional y
diagnostico) para recibir Optima y oportuna terapia nutricional a
fin de reducir las altas tasas de la desnutricion relacionada con
enfermedades y la morbimortalidad asociada.

En el Congreso ESPEN del afio 2022, realizado en Viena, se
firmé la Declaracion Internacional sobre el Derecho Humano al
Cuidado Nutricional. En la misma se declara el cuidado nutricio-
nal como un derecho humano en el contexto de la lucha contra
la desnutricion relacionada con enfermedades (6,7).

Durante la actual presidencia de FELANPE, la Dra. Ana Ferreira
Heyn y el equipo de colaboradores y asesores realizaron el Estudio
Latinoamericano sobre Terapia Nutricional Parenteral y Enteral - Es-
tudio ELANPE, que tuvo como objetivo caracterizar la implementa-
cion de la terapia nutricional parenteral y enteral (terapia nutricio-
nal médica) en hospitales de Latinoamérica durante el afio 2023.

[Nutr Hosp 2024;41(1):249-254]
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Asi, fueron recolectados datos de los paises miembros de nuestra
Federacion y estrategias para disminuir las cifras elevadas de des-
nutricion relacionada con la enfermedad, que contindan siendo altas.

Se trata de un estudio observacional transversal multicéntrico
en el que se incluyeron 132 hospitales con mas de 100 camas,
de alta complejidad, estatales y privados, de 14 paises de Lati-
noamérica miembros de FELANPE. Se evaluaron las caracteris-
ticas del hospital, la implementacion de la valoracion nutricional,
el diagnostico nutricional de pacientes, el equipo responsable
de la terapia nutricional, la terapéutica nutricional (oral, enteral y
parenteral), la monitorizacion y el seguimiento nutricional.

Para tal, se disefaron y validaron un cuestionario digital y un
video explicativo para garantizar la calidad de los datos reco-
lectados. La validacion se efectlio mediante un estudio piloto
realizado en Paraguay, aprobado por el Comité de Etica en la
Investigacion de la Facultad de Ciencias Médicas de la Universi-
dad Nacional de Asuncion. La investigacion actual cuenta con la
aprobacion del Comité de Etica de Investigacion de la Facultad
de Ciencias Quimicas de la Universidad Nacional de Asuncion y
del Comité de Etica de FELANPE.

Los resultados presentados en el XVIIl Congreso Latinoameri-
cano de FELANPE, en Asuncion del Paraguay, el 12 de octubre
de 2023, sirven como base para caracterizar la implementacion
de la terapia nutricional parenteral y enteral (terapia nutricional
médica) en hospitales de Latinoamérica y son utilizados como
sustento técnico del presente Compromiso de Asuncion.

COMPROMISO DE ASUNCION

Nosotros, los presidentes de las sociedades y asociaciones
de nutricion clinica y terapia nutricional afiliadas a la Federacion
Latinoamericana de Terapia Nutricional, Nutricién Clinica y Me-
tabolismo (FELANPE) de Argentina, Bolivia, Brasil, Chile, Colom-
bia, Costa Rica, Cuba, Ecuador, El Salvador, Espafa, Guatemala,
Honduras, México, Panama, Paraguay, Per(, Portugal, Republica
Dominicana y Uruguay, y en forma solidaria, Venezuela, la So-
ciedad Americana de Nutricion Parenteral y Enteral (ASPEN), la
Sociedad Europea de Nutricion Clinica y Metabolismo (ESPEN),
la Sociedad Asiatica de Nutricion Parenteral y Enteral (PENSA),
la Sociedad Latinoamérica de Nutricion (SLAN gestion 2024-
2026), la Federacion Latinoamericana de Sociedades de Obesi-
dad (FLASO) y la Fundacion Iberoamericana de Nutricion (FINUT),
nos comprometemos a:

1. Ratificar la importancia del tamizaje nutricional siste-
matico a todos los pacientes al ingreso y promover la
realizacion del mismo en las instituciones.

Esta bien definida, entre los profesionales de la nutricion
clinica, la importancia de realizar el tamizaje nutricional al
ingreso de los pacientes hospitalizados para identificar a
aquellos que necesitan evaluacion adicional e intervencion
nutricional adecuada (8).

El tamizaje o cribado nutricional es definido de manera si-
milar por la Sociedad Americana de Nutricion Parenteral y
Enteral (ASPEN) y la Sociedad Europea de Nutricion Clinica
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y Metabolismo (ESPEN) como proceso para identificar a un
individuo que esta en riesgo de desnutricion o desnutrido,
a fin de determinar si se requiere evaluacion nutricional
detallada y posterior terapia nutricional (9-11).

En la Declaracion de Cancun se acuerda que los esfuerzos
y compromisos deberan encausarse en diferentes lineas
de accion, entre las cuales se cita: “Todo paciente hospi-
talizado debe ser evaluado dentro de las primeras 24 a 48
horas, con un método de tamizaje validado, y de acuerdo
con el resultado debera ser derivado para evaluacion nutri-
cional formal” (3).

La Declaracion de Cartagena considera que la primera eta-
pa del proceso del cuidado nutricional es la identificacion
del riesgo nutricional (5).

El Estudio ELANPE demostrd que solo dos tercios (65,6 %)
de los hospitales encuestados realizan el tamizaje nutricio-
nal sistematico.

Por lo tanto, nos comprometemos a ratificar la impor-
tancia del tamizaje nutricional sistematico a todos los
pacientes al ingreso y a promover la realizacion del
mismo en las instituciones.

. Indicar, en tiempo y forma, el uso de la suplementa-

c¢ion nutricional oral.

Los suplementos nutricionales orales estan indicados en
aquellos pacientes que tienen ingestas orales inadecua-
das para cumplir con las necesidades de nutrientes, pero
que al menos consumen el 50 % de lo determinado. Estos
contienen una combinacion de macronutrientes y micro-
nutrientes (12).

Elia y cols., en revision sistematica, concluyeron que, con
base, principalmente, en analisis retrospectivo de costos,
el uso de suplementos nutricionales orales muestra una
relacion de costo-beneficio favorable, ya que se asocia a
resultados clinicamente relevantes, 1o que sugiere rentabi-
lidad (13). Igual conclusion fue descrita por Philipson y cols.,
aunque solo el 1,6 % de los pacientes hospitalizados recibio
suplementos nutricionales orales. No obstante, eso resulta
en ahorro importante de costos cuando se evaltian las com-
plicaciones asociadas a la falta de suplementos (14).

En el estudio Nourish, se concluyd que la administracion de
suplemento nutricional oral especial disminuyd la mortalidad
y mejor6 los indicadores de estado nutricional en la pobla-
cion estudiada (15). Otros estudios también han demostrado
la utilidad de los suplementos nutricionales orales (16,17).
La Declaracion de Cartagena proclama: “Se considera que
el derecho al cuidado nutricional se ejerce cuando todo
hombre, mujer o nifio, después del diagndstico oportuno
de desnutricion, recibe nutricion adecuada (dietoterapia,
terapia nutricional oral, enteral o parenteral) teniendo en
cuenta sus dimensiones (biologicas, simbdlicas, afectivas y
culturales) y no padece de hambre (5).

Las Guias Clinicas ESPEN recomiendan la administracion
de suplementos nutricionales orales en pacientes hospi-
talizados para mejorar el estado nutricional y la calidad de
vida (18,19).
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El Estudio ELANPE demostro que el 13,6 % de los pacien-
tes internados en los hospitales incorporados al estudio
tenian indicados suplementos nutricionales orales.

Por lo tanto, nos comprometemos a estimular el incre-
mento de la utilizacion de la suplementacion nutricio-
nal oral cuando esté indicada.

Administrar la terapia enteral o parenteral a todos los
pacientes que la requieran.

La terapia nutricional debe ser administrada a los pacientes
hospitalizados en riesgo de desnutricion o desnutridos.
Goémes F y cols., en revision sistematica y metaanalisis,
analizaron 27 estudios con 6.803 pacientes, con el objetivo
de evaluar la asociacion entre el apoyo nutricional y los re-
sultados clinicos en pacientes hospitalizados en riesgo nu-
tricional o desnutridos. Los pacientes que recibieron apoyo
nutricional en comparacion con el grupo control tuvieron
reduccion de la mortalidad del 27 %, ademas de disminu-
cion en los reingresos hospitalarios no electivos (20).

Las declaraciones de FELANPE de Cancun y de Cartagena
y las guias clinicas de ASPEN y ESPEN recomiendan la ad-
ministracion de terapia nutricional en pacientes hospitaliza-
dos en riesgo de desnutricion o desnutridos (3,4,18,19,21).
Segun el Estudio ELANPE, el 11 % de los pacientes in-
ternados en los hospitales incorporados al estudio recibia
nutricion enteral y el 3,4 %, nutricion parenteral.

Por lo tanto, nos comprometemos a recalcar la impor-
tancia de la administracion de la terapia enteral o pa-
renteral a todos los pacientes que la requieran.
Conformar equipos interdisciplinarios de terapia nu-
tricional, debidamente acreditados y con resultados
demostrables.

Baptista y Souchon, en 2020, describieron su experiencia en
la Unidad de Soporte Metabdlico Nutricional y en la Unidad
del Hospital Universitario de Caracas, Venezuela. Se refieren
fundamentalmente al trabajo en equipo interdisciplinario (22).
Una investigacion interesante fue desarrollada por Bottoni
y cols. en hospitales publicos y privados de la Ciudad de
S4o Paulo, Brasil. En dicho estudio se determind que el
numero de equipos de terapia nutricional era inferior a las
necesidades (23).

En otro estudio observacional, ejecutado en nueve hos-
pitales de Brasil, se encontrd que el Equipo de Terapia
Nutricional tiene el potencial de influir positivamente en el
manejo de la nutricion enteral en las unidades de cuidados
intensivos. Las inversiones podrian dirigirse a las areas de
educacion continua, protocolos y control de calidad, para
maximizar el efecto del Equipo de Terapia Nutricional en las
unidades de cuidados intensivos (24).

Albert Barrocas ha demostrado la importancia de los
equipos de terapia nutricional en diferentes modalidades
hospitalarias en Estados Unidos (25,26). En otra publica-
cion concluye que las innovaciones futuras ayudaran a
los equipos de terapia nutricional a proporcionar nutricion
adecuada al paciente correcto, de la manera correcta y en
el momento correcto, reconociendo que el cuidado de la
nutricion es un derecho humano (27).

A. Ferreira Heyn et al.

En la Declaracion de Cancun, “se insta de manera categori-
ca a los encargados de dirigir estos centros a promover de
manera responsable la constitucion de equipos de terapia
nutricional acreditados en cada uno de ellos, y a dar la co-
rrecta consecucion a estos equipos a fin de garantizarla un
nivel Gptimo de atencion a nuestros pacientes” (3).

De igual manera, la Declaracion de Cartagena propone que
“se debera promocionar la creacion de los equipos inter-
disciplinarios de terapia nutricional y la acreditacion de los
equipos que estan en funcionamiento a través de la medi-
cion de sus resultados” (5).

La Declaracion de Viena asume que la interdisciplinariedad
es obligatoria para alcanzar el mejor tratamiento, ya que el
conocimiento ha aumentado enormemente y cada experto
contribuira para un tratamiento de calidad y seguro (6,7).
Segun el Estudio ELANPE, solo el 29,5 % de los hospitales
encuestados tenia equipos de terapia nutricional debida-
mente conformados.

Por lo tanto, nos comprometemos a luchar para que
se conformen equipos interdisciplinarios de terapia
nutricional, debidamente acreditados y con resultados
demostrables.

. Invertir en educacion e investigacion nutricional.

Velasco recalco que “el conocimiento de la nutricion es fun-
damental para el buen ejercicio de la medicina e imprescin-
dible para efectuar una adecuada terapia nutricional” (28).
El conocimiento de los médicos sobre nutricion es insu-
ficiente. Segun Waitzberg y Campos (29), la educacion
nutricional no es requisito en la mayoria de las escuelas
médicas de Brasil y, en general, es una deficiencia en la
ensefanza de la Medicina en todo el mundo. Dichos auto-
res remarcan la necesidad de educar a los médicos y otros
profesionales de la salud sobre la importancia del adecua-
do cuidado nutricional.

Nuevamente, Velasco sostiene que la ensefianza de la nu-
tricion en el posgrado es esencial para que exista docencia
de pregrado en este campo (28).

Cardenas y cols., en un estudio Latinoamericano, evalua-
ron el contenido curricular de la ensefianza de la nutricion
en 87 facultades de medicina y el conocimiento autoper-
cibido, las actitudes y las barreras para la practica de la
nutricion de los estudiantes de ultimo afio de medicina. Se
encontrd que el nimero de horas dedicadas a la educacion
nutricional fue de 47 (rango: 0-150) (30).

La mayoria de los estudiantes estaban de acuerdo en que
es importante mejorar la salud de los pacientes a traves
de la nutricion (91 %) y en que el asesoramiento y la eva-
luacion nutricionales deberian formar parte de la atencion
rutinaria proporcionada por todos los médicos (89 %), pero
carecen del nivel de educacion y formacion necesario para
abordar cuestiones relacionadas con la nutricion.

En un consenso de expertos, Cardenas vy cols. definieron
las competencias necesarias para la ensefianza de la nu-
tricion en las escuelas de medicina en Latinoamérica (31).
En el punto sobre “Investigacion en nutricion clinica” de la
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COMPROMISO DE ASUNCION. UN LLAMADO A LA ACCION

Declaracion de Cancun, se expone claramente la necesidad
de estimular la creacion de oportunidades de educacion,
métodos en investigacion y bioética en nutricion clinica (3).
La Declaracion de Cartagena enuncia entre sus principios el
siguiente: “La educacion y la investigacion en nutricion clinica
son pilares fundamentales para el cumplimiento del derecho
al cuidado nutricional y la lucha contra la malnutricion” (5).
lgual enunciado se proclama en la Declaracion Internacional
de Viena sobre el derecho humano al cuidado nutricional (6,7).
El estudio ELANPE no ha evaluado este aspecto, pero,
puesto que creemos en la importancia del tema, nos
comprometemos a luchar por la mejoria de la educa-
cion en nutricion clinica de pregrado y posgrado y a
incentivar la investigacion en dicha érea.

. Promover politicas publicas en nutricion clinica.
Abordar la elevada prevalencia de la desnutricién relaciona-
da con la enfermedad y promover el acceso al cuidado nutri-
cional requieren voluntad politica. La Declaracion de Viena lo
estipula en el primer principio como una prioridad (7).
Cardenas y cols. realizaron un estudio cualitativo fenome-
noldgico para definir este tipo de desnutricion desde el en-
foque de las politicas publicas y realizaron una revision so-
bre la situacion de las politicas publicas en Latinoamérica.
Se concluyd que este es un problema no abordado por la
politica publica sanitaria en la region debido a factores in-
ternos y externos relacionados con los sistemas sanitarios.
El estudio subraya la necesidad de desarrollar politicas pu-
blicas en nutricion clinica dirigidas a mejorar el acceso a la
atencion nutricional (32).

El estudio ELANPE no ha evaluado este aspecto, pero,
puesto que creemos en la importancia del tema, nos
comprometemos a promover politicas publicas en nu-
tricion clinica.

SOCIEDADES Y ASOCIACIONES FIRMANTES

. Asociacion Argentina de Nutricion Enteral y Parenteral (AA-
NEP), Q.F. Mariela Suarez.

. Asociacion Boliviana de Nutricion Clinica y Terapia Nutricio-
nal, Dr. Carlos Ibafez.

. Sociedad Brasileira de Nutrigdo Parenteral e Enteral (BRAS-
PEN), Dr. Thiago Martins Gongalvez.

. Asociacion Chilena de Nutricion Clinica, Obesidad y Meta-
bolismo (ACHINUMET), Dr. Manuel Moreno.

. Asociacion Colombiana de Nutricion Clinica (ACNC), Lic.
Diana Trejos.

. Asociacion Costarricense de Nutricion Enteral y Parenteral
(ACONEP), Dr. Horacio Massotto.

. Sociedad Cubana de Nutricion Clinica y Metabolismo, Dr.
Lézaro Alfonso.

. Asociacion Ecuatoriana de Nutricion Parenteral y Enteral
(ASENPE), Dra. Inés Andrade.

. Asociacion Salvadorefia de Nutricion Parenteral y Enteral
(ASANPEN), Dr. Manuel Novoa.
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Sociedad Espaﬁolal de Nutricion Clinica y Metabolismo
(SENPE), Dra. Julia Alvarez.

11. Asociacion de Nutricion Clinica y Metabolismo de Guate-
mala (ANUMGUA), Lic. Claudia Maza, en representacion del
Lic. Jorge Luis Gramajo.

12. Colegio Mexicano de Nutricion Clinica y Terapia Nutricional
(CMNCTN), Dra. Yolanda Méndez.

13. Asociacion Panamefa de Nutricion Clinica y Metabolismo,
Dra. Judith Ho.

14. Sociedad Paraguaya de Nutricion (SPN), Dra. Ana Maria
Ferreira Heyn.

15. Asociacion Peruana de Terapia Nutricional (ASPETEN), Lic.
Diana Quispe.

16. Asociacion Portuguesa de Nutricion Enteral y Parenteral,
Dr. Anibal Marinho.

17. Sociedad Dominicana de Nutricion Enteral y Parenteral
(SODONEP), Dra. Claribel Rodriguez.

18. Sociedad Uruguaya de Nutricion (SUNUT), Lic. Alejandra
Texeira.

19. Lic. Gertrudis Adrianza Baptista, Venezuela.

20. American Society for Parenteral and Enteral Nutrition (AS-
PEN), George Phil Ayers, PharmD.

21. European Society for Clinical Nutrition and Metabolism (ES-
PEN), Dr. Rocco Barazzoni.

22. Parenteral and Enteral Nutrition Society of Asia (PENSA), Dr.
Veeradej Pisprasert.

23. Sociedad Latinoamericana de Nutricion (SLAN), Lic. Rosana
Fernandez.

24. Federacion Latinoamericana de Sociedades de Obesidad
(FLASO), Dr. Rafael Figueredo.

25. Fundacion Iberoamericana de Nutricion (FINUT), Dr. Angel
Gil.
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Resumen

Introduccion: los pacientes con cancer constituyen uno de los principales grupos de pacientes dentro de los programas de nutricion parenteral
domiciliaria (NPD). Existe un grupo de pacientes con obstruccion intestinal maligna (OIM) en quienes el uso de la NPD es controvertido. Desde
el Grupo de Ftica de la SENPE se revisan las cuestiones éticas detrés de la decision de iniciar la NPD en un paciente con OIM y se propone una
propuesta de accion.

Método: se procedio a hacer una revision critica de la literatura, tras la cual se disefiaron las preguntas que este documento pretendia responder:
¢Esta indicado el uso de la NPD en pacientes con OIM? ¢En qué situaciones? Quedarian otros aspectos que también merecen una reflexion:
¢ Cualquier oncélogo puede enviar a un paciente a su domicilio con NPD? ¢ Debe ser el programa de formacion de los cuidados en la NPD igual
que el referente a los pacientes con fracaso intestinal de causa benigna? ¢Se debe suspender la NPD en alglin momento?

Resultados: la NPD en pacientes con OIM consigue mejores resultados en aquellos con una buena situacion funcional (indice de Karnofsky
> 50 0 ECOG < 2), con un pronostico vital superior a 2-3 meses ¢, idealmente, con niveles de marcadores inflamatorios bajos. En los escasos
trabajos publicados en los que se valoran las ventajas sobre la calidad de vida, se concluye que la NPD permite a los pacientes disponer de un
tiempo valioso en su domicilio pero a costa de una carga significativa para ellos mismos y sus familias.

Propuesta de accion: una vez considerado como candidato a la NPD, se debe tener una conversacion abierta con el paciente y sus familiares
en la que se aborden los beneficios potenciales, las implicaciones practicas y los riesgos. En esa conversacion inicial debe también plantearse en
qué momento considerar la retirada de la NPD. El responsable de la NPD es el equipo de soporte domiciliario en colaboracion con el de nutricion
clinica. La situacion clinica debe evaluarse de forma periddica de manera que, cuando la NPD no proporcione ningun beneficio adicional, se
plantee su retirada, manteniendo el resto de medidas de tratamiento sintomatico paliativo.

Conclusion: la NPD puede constituir una opcion de tratamiento paliativo en pacientes con OIM con buena capacidad funcional y un deseo
manifiesto de disponer de mas tiempo en su domicilio en los Ultimos estadios de su enfermedad.
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Abstract

Background: patients with cancer are one of the main group of patients on home parenteral nutrition (HPN). Patients with malignant bowel
obstruction (MBO) represent a challenging group when considering HPN. At the Ethics Working Group of SENPE ethical considerations on this
subject were reviewed and a guidelines proposal was made.

Methods: a literature search was done and a full set of questions arose: When, if ever, is HPN indicated for patients with MBO? How should
the training program be? When withdrawal of HPN should be considered? Other questions should be also taken into consideration. May any
Oncologist send home a patient with HPN? The educational program could be shortened? When considering to withdraw parenteral nutrition?

Results: HPN in MBO has better outcomes when patients have a good functional status (Karnofsky > 50 or ECOG < 2), expected survival > 2-3
months, and low inflammatory markers. Very few data have been reported on quality of life, but HPN allows a valuable time at home albeit with
a considerable burden for both patients and their families.

Proposal: once a patient is considered for HPN, there is a need for a deep talk on the benefits, complications and risks. In this initial talk, when
HNP should be stopped needs to be included. The palliative care team with the help of the nutrition support team should follow the patient, whose
clinical status must be assessed regularly. HPN should be withdrawn when no additional benefits are achieved.

Conclusion: HPN may be considered an option in patients with MBO when they have a fair or good functional status and a desire to spend

Palliative care. their last days at home.

INTRODUCCION

Los pacientes con cancer constituyen uno de los principales
grupos de pacientes dentro de los programas de nutricion paren-
teral domiciliaria (NPD). Un grupo importante de estos pacientes
lo constituyen aquellos que estan recibiendo un tratamiento ac-
tivo de su enfermedad y que no son capaces de cubrir todos
sus requerimientos nutricionales de forma adecuada mediante
el aporte de nutrientes por via oral o enteral (1). Sin embargo,
existe otro grupo de pacientes con obstruccion intestinal ma-
ligna (OIM), generalmente por carcinomatosis peritoneal, y con
fracaso intestinal cronico en quienes el uso de la NPD es con-
trovertido. De hecho, en las series de pacientes con NPD existen
grandes diferencias en su prevalencia entre los distintos paises.
Por ejemplo, en Italia, Espafia, Estados Unidos y Canadd, los pa-
cientes con cancer constituyen mas del 50 % de las indicaciones
de la NPD, mientras que en otros, como Dinamarca o el Reino
Unido, estas son inferiores al 25 % (2). No obstante, incluso en
algunos de estos Ultimos, en la medida en que se ha dispuesto
de un nimero mayor de equipos de soporte nutricional y que se
ha tenido mas en consideracion la opinion de los propios pacien-
tes, esta tendencia ha ido cambiando. Una muestra de ello es
el documento de posicionamiento de la Sociedad Britanica de
Nutricion Parenteral y Enteral (BAPEN) de 2020 (3).

En las guias mas recientes de la Sociedad Europea para la Nu-
tricion Clinica y el Metabolismo (ESPEN) se sefiala que en estos
pacientes podria prescribirse la NPD para prevenir una muerte
precoz por desnutricion si el pronostico de vida es superior a 1
a 3 meses, incluso aunque no fueran a recibir tratamiento onco-
l6gico activo (4).

En los Ultimos afios se han publicado, ademas de documen-
tos de consenso y guias clinicas, series de casos de pacientes
con OIM en NPD, asi como algunos estudios sobre la experien-
cia de los pacientes y sus familias, que se revisaran en este
documento.

El Grupo de Etica de la SENPE se plantea en esta revision
recoger los datos mas relevantes de los documentos anteriores,
establecer un listado de criterios que ayuden en la toma de de-
cisiones y poner de relieve los aspectos éticos que conciernen a
este escenario clinico concreto.

EL CONCEPTO DE OBSTRUCCION
INTESTINAL MALIGNA. PREVALENCIA

La OIM es una complicacion grave del cancer que afecta entre
al 3y el 15 % de los pacientes oncoldgicos, aunque en la mayo-
ria de los casos se trata de un cancer ginecoldgico o de origen
gastrointestinal. Una vez descartada la cirugia, los tratamientos
médicos (antisecretores, espasmoliticos o corticoides) tienen una
eficacia muy limitada en el alivio de los sintomas y grandes difi-
cultades para ser evaluados en estudios clinicos controlados (5).
En el manejo sintomético de estos pacientes, en caso de pre-
sentar vomitos incoercibles que no mejoran con el tratamiento
médico, la recomendacion es la realizacion de una gastrostomia
de descarga (venting gastrostomy) mejor que la colocacion de
una sonda nasogastrica con el mismo objetivo (6).

Los pacientes con OIM presentan ademas un importante dete-
rioro nutricional debido, ademas de a su incapacidad para ingerir
alimentos, a un gasto energético aumentado y al catabolismo pro-
teico que se acompana de pérdida de masa muscular, ocasionando
un sindrome de caquexia tumoral muy manifiesto (@norexia, pérdida
involuntaria de peso e inflamacion cronica) (7). Todos estos factores
contribuyen a la peor calidad de vida que presentan estos pacientes.

La decision de comenzar la NPD en un paciente con OIM no
es facil. Existen muchos factores que pueden influir en la deci-
sion, incluyendo la disponibilidad del tratamiento, la experiencia
clinica del equipo o la actitud del equipo médico, ademas, por
supuesto, de los deseos del paciente y su situacion clinica.

EXPERIENCIAS CLINICAS CON LA NUTRICION
PARENTERAL DOMICILIARIA EN PACIENTES
CON OBSTRUCCION INTESTINAL MALIGNA

Comenzaremos recogiendo las conclusiones de la revision
Cochrane publicada en 2018. En esta revision se recogia la ex-
periencia de 13 estudios que incluian a 721 participantes. Todos
eran estudios observacionales y con gran heterogeneidad de da-
tos. La supervivencia media estaba entre 15 y 155 dias (rango
entre 3y 1278 dias). Los resultados de calidad de vida procedian
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solo de tres de los estudios y sus resultados no eran concluyen-
tes. Por otra parte, en el 12 % de los pacientes se desarrollo
una infeccion relacionada con el catéter o se produjo la hospi-
talizacion por complicaciones relacionadas con la NPD (8). Una
revision sistematica con metaanalisis publicada recientemente
recogia 22 estudios que incluian a 3564 pacientes, todos de
paises occidentales. La supervivencia media era de 7,3 meses y
la duracion media de la NPD de 5 meses. Aunque no fue posible
hacer una evaluacion sistematica de la calidad de vida, no se
observo que la NPD influyera de forma negativa en la misma (9).

Algunos de los estudios publicados recogen la experiencia del
tratamiento de pacientes con OIM tanto durante su estancia en el
hospital como en el domicilio (10,11). El metaanalisis de Ong y cols.,
que recoge la experiencia del uso de la nutricion parenteral total
(NPT) en pacientes con carcinomatosis peritoneal, concluye que la
supervivencia de los que recibieron NPT fue superior, en especial en
el grupo que ademas recibia tratamiento quimioterapico activo (12).

La tasa de complicaciones relacionadas con la NPD es similar
a la de los pacientes con NPD por otras causas, aunque la tasa
de ingresos durante el periodo en que reciben el tratamiento nu-
tricional es superior, generalmente debido a complicaciones por
la enfermedad de base (13).

FACTORES PRONOSTICOS

Uno de los principales obstaculos al que se enfrentan los médi-
cos a la hora de valorar la indicacion de la NPD en estos pacientes
es conocer no solo si mejorara la supervivencia sino también la
calidad de vida, y si la carga que significa la NPD compensaria los
posibles beneficios de estar en casa. Algunos estudios intentan
dar respuesta a estas preguntas. Bozzetti y cols., en un estudio
multicéntrico realizado con 414 pacientes, observaron que el indi-
ce de Karfnosky (KPS), el score pronostico de Glasgow (GPS) y la
extension del tumor eran los factores que mas condicionaban las
posibilidades de supervivencia a 3y 6 meses (14). En el estudio de
Keane, en 107 pacientes con NPD y OIM, solo el KPS y el GPS se
correlacionaron significativamente con la supervivencia (15). Sin
embargo, en la revision de una cohorte de 114 pacientes en Var-
sovia, en la que solo se evaluaron factores clinicos, la presencia de
anemia, la hipoalbuminemia severa y la anasarca, junto a la sus-
pension de la quimioterapia, fueron los factores que se asociaron
a una supervivencia inferior a 3 meses (16).

Bozzetti y cols. publicaron un normograma teniendo en cuenta
los factores prondsticos anteriormente citados para poder prede-
cir el tiempo de supervivencia y ayudar en la toma de decisiones
(17), aunque Su uso no esta muy extendido.

LA VALORACION DE LOS PACIENTES
Y SUS FAMILIAS

En una Medicina que cada vez tiene mas en cuenta la opinion
de los pacientes sobre las alternativas de tratamiento, esta opi-
nion es todavia mas primordial en las situaciones de grave riesgo
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vital. La edad media de los pacientes con OIM es inferior a los
60 afos, lo que todavia da un mayor peso a su valoracion. La ga-
nancia de un tiempo “extra” puede tener un gran valor para estos
pacientes, al permitirles alcanzar algunos objetivos personales
como, p. ej., disfrutar de mas tiempo con su familia, poner sus
asuntos en orden o asistir a un evento que tenga un significado
especial para ellos.

En los escasos trabajos publicados en los que se valora direc-
tamente este aspecto, se concluye que la NPD permite a los pa-
cientes disponer de un tiempo valioso en su domicilio pero a cos-
ta de una carga significativa para el paciente y su familia (18,19).
En el caso de las mujeres con cancer de ovario, afirmaron que
la posibilidad de estar en casa superaba los inconvenientes de
tener una NPD (18), aunque hubieran preferido participar mas
activamente en la toma de decisiones (20).

En una encuesta realizada entre profesionales de la salud,
mayoritariamente enfermeras, se valoraba que la NPD mejoraba
el estado general, con mayor vitalidad y menor presion sobre
las comidas, al tiempo que se reconocia la carga que suponia
el tratamiento y la dificultad que entrafiaba decidir cuando sus-
penderlo (21). El Grupo de Trabajo de Fracaso Intestinal Crénico
de la ESPEN realizd una encuesta en la que participaron 220
profesionales de 36 paises, mayoritariamente de Europa. Encon-
trd que los principales obstaculos para usar la NPD en estos
pacientes eran las objeciones de otros colegas (46 %), la falta de
experiencia (28 %) y las restricciones de financiacion (17 %) (2).

ASPECTOS ETICOS QUE SE DEBATEN SOBRE
EL USO DE LA NUTRICION PARENTERAL
DOMICILIARIA EN PACIENTES CON
OBSTRUCCION INTESTINAL MALIGNA

Existe acuerdo generalizado en que el tratamiento nutricional
mejora la supervivencia, la calidad de vida y la tolerancia a los
tratamientos en 10s pacientes con cancer en tratamiento activo
(22). Una mayor dificultad se encuentra cuando se trata de pa-
cientes con cancer en tratamiento paliativo.

Por una parte, la progresion de la enfermedad continta y el
prondstico a corto plazo es, por lo general, infausto. Ademas, la
NPD no solo no esta exenta de complicaciones sino que también
significa una carga de trabajo para el paciente y sus familiares.
Bajo esta perspectiva podria considerase la NPD en los pacientes
con OIM sin tratamiento activo como fUtil.

Por otra parte, en muchas ocasiones, sobre todo en caso de
tumores ginecoldgicos y algunos del aparato digestivo, se trata
de pacientes relativamente jovenes, muchos de ellos con una
corta progresion/evolucion de la enfermedad desde el diagnos-
tico, con cargas familiares y profesionales, y con necesidad de
permanecer en el hospital a causa de los sintomas. En esta vi-
sion, la NPD se plantea como la posibilidad de salir del hospital,
de disfrutar del tiempo restante hasta el fallecimiento y de alar-
gar un poco su vida.

El documento de posicionamiento de la BAPEN distingue acer-
tadamente tres tipos de pacientes (3):
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— Grupo 1. Aquellos con una expectativa de vida inferior corta
(< 12 semanas), pero con buen estado funcional y bajos
parametros inflamatorios.

— Grupo 2. Pacientes que reciben todavia tratamiento onco-
l6gico, pero que pueden pasar rapidamente al grupo 1 si
el tratamiento no se muestra efectivo, 0 al grupo 3 si se
ralentiza la progresion tumoral.

— Grupo 3. Pacientes con tumores de lento crecimiento, como
es el caso de algunos tumores neuroendocrinos, algunos
sarcomas 0 el pseudomixoma peritoneal. Este grupo se
comportaria como otros pacientes que reciben NPD por fra-
caso intestinal.

Es sobre todo en el caso de los pacientes de los grupos 1y

2 donde se plantean las mayores dificultades éticas. Si no se
desciende a este nivel de concrecion, probablemente las reco-
mendaciones no pasaran de ser un conjunto de afirmaciones
comunes poco aplicables en la practica (23).

Una vez resuelta la primera pregunta: ¢Esta indicado el uso de la
NPD en pacientes con OIM? ;En qué situaciones? Quedarian otros
aspectos que también merecen una reflexion: ¢ Cualquier oncdlogo
puede enviar a un paciente a su domicilio con NPD? ¢Debe ser el
programa de formacion sobre los cuidados de la NPD igual que en
los pacientes con fracaso intestinal de causa benigna? ;Se debe
suspender la NPD en algtin momento? ¢ Como hacerlo? (Anexo 1).

Tabla I. indice de Karnosfsky (KPS)

- 10: la enfermedad progresa muy rapidamente.

— 20: muy grave, el paciente requiere hospitalizacion, permane-
cer encamado y recibir tratamientos especiales.

— 30: severamente incapacitado, se aconseja la hospitalizacion.

- 40: incapacitado, requiere cuidados y atenciones especiales
asiduamente.

- 50: el paciente requiere atencion especial y supervision y/o
tratamiento médico, pero se encuentra encamado menos del
50 % del tiempo.

— 60: capacidad para cuidar de si mismo, con ayuda puntual
para algunas actividades.

— 70: el paciente es capaz de cuidar de si mismo pero no es
capaz de trabajar o realizar tareas de gran actividad.

— 80: existen algunos sintomas de la enfermedad que impiden
trabajar y se requiere un mayor esfuerzo para llevar a cabo la
actividad cotidiana. No obstante, el paciente es capaz de estar
en casa y cuidar de si mismo.

- 90: el paciente presenta algunos signos leves de la enferme-
dad.

— 100: la actividad es completamente normal y apenas existe
evidencia de la enfermedad.

J. M. Moreno Villares et al.

PROPUESTA DE ACCION PARA PACIENTES
CON OBSTRUCCION INTESTINAL MALIGNA
EN QUIENES SE PLANTEA EL USO DE
NUTRICION PARENTERAL DOMICILIARIA

El primer punto de debate es el concepto de futilidad. Existe
una futilidad “fisiologica”, que implica que cierto tratamiento
es incapaz de producir determinado resultado especifico (que
casi hariamos equivalente a una contraindicacion), y una futi-
lidad cualitativa, que se basa sobre todo en la valoracion de la
utilidad por parte del médico o de la enfermera, con frecuencia
oculta para el propio paciente o sus familiares (24). No se po-
dria hablar propiamente de que la NPD sea un tratamiento futil
sin haber tenido en cuenta la consideracion del paciente y de
sus familiares.

Ala luz de los datos publicados, la NPD en pacientes con OIM
consigue mejores resultados en aquellos con buena situacion
funcional (indice de Karnofsky > 50 0 ECOG < 2) (Tablas | y II),
con un prondstico vital superior a 2-3 meses, e idealmente con
niveles de marcadores inflamatorios bajos (PCR < 1 mg/dL, al-
bumina > 32 g/L), aunque indudablemente es preciso individua-
lizar, pues es dificil estimar la supervivencia y puede haber bene-
ficios de la calidad de vida para los pacientes con prondstico de
vida muy corto pero con buena capacidad funcional.

Tabla Il. Clasificacion ECOG
(Eastern Cooperative Oncology Group)

El paciente se encuentra totalmente asintomatico y es
ECOG 0 | capaz de realizar los trabajos y actividades normales
de la vida diaria

El paciente presenta sintomas que le impiden realizar
trabajos arduos, aunque se desenvuelve normalmente
ECOG 1 | en sus actividades cotidianas y en trabajos ligeros. El
paciente solo permanece en la cama durante las ho-
ras de suefio nocturno

El paciente no es capaz de desempefiar ningun traba-
jo y presenta sintomas que le obligan a permanecer
en la cama durante varias horas al dia, ademas de
las de la noche, pero sin superar el 50 % del dia. El
individuo satisface la mayoria de sus necesidades
personales solo

ECOG 2

El paciente necesita estar encamado méas de la mitad
del dia por la presencia de sintomas. Necesita ayuda
para la mayoria de las actividades de la vida diaria
como, por ejemplo, vestirse

ECOG 3

El paciente permanece encamado el 100 % del dia y
necesita ayuda para todas las actividades de la vida
diaria como, por ejemplo, la higiene corporal, la movi-
lizacion en la cama e incluso la alimentacion

ECOG 4

ECOG 5 | Fallecido
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Una vez considerado como paciente candidato a la NPD, se
debe tener una conversacion abierta con el paciente y sus fa-
miliares en la que se aborden los beneficios potenciales, las im-
plicaciones practicas y los riesgos. En esa conversacion inicial
debe también plantearse en qué momento considerar que la
NPD deberia suspenderse.

En la preparacion del paciente para el alta a su domicilio de-
ben también revisarse las otras medicaciones que lleva y las vias
de administracion, asi como quien sera el equipo médico respon-
sable del paciente en este periodo. De forma ideal deberia ser el
equipo de cuidados paliativos, conjuntamente con el equipo de
nutricion clinica responsable de la NPD. En ocasiones, también el
oncdlogo puede estar implicado, en especial si el paciente esta
recibiendo todavia quimioterapia paliativa.

La situacion clinica debe evaluarse de forma periddica de tal
manera que, cuando la NPD no proporcione ningun beneficio
adicional (por deterioro de la situacion clinica o por el exceso de
carga que signifiquen los cuidados de la NPD), deberia plantear-
se su retirada, manteniendo el resto de medidas de tratamiento
sintomatico paliativo.

Como se comentd con anterioridad, hay otros aspectos que
pueden diferir en el manejo de los pacientes con OIM que re-
quieren NPD cuando se comparan con otras indicaciones del
mismo tratamiento en pacientes con fracaso intestinal de causa
benigna. La primera tiene lugar con la duracién del programa de
formacion. A la vista de que el objetivo principal del tratamien-

to es permitir que el paciente pueda irse lo antes posible a su
domicilio, el programa de formacion puede adaptarse para que,
al tiempo que se garantice una formacion minima enfocada a
asegurar la seguridad de la técnica, no se demore el alta domi-
ciliaria. Lo mismo ocurre con el régimen de controles analiticos y
de visitas al hospital, que deben guiarse por el mismo principio.
En cuanto al tipo de solucion o la via de administracion, estos no
difieren de lo que se emplea en otros pacientes con NPD. En la
experiencia clinica con este tipo de paciente se usan con mas
frecuencia los catéteres centrales de insercion periférica (PICC) y
las soluciones tricamerales listas para usar.

La experiencia en el manejo de pacientes con NPD condiciona
mucho la toma de decisiones. Es necesario, por tanto, poner en
conocimiento de los profesionales menos familiarizados con la
NPD, en especial las unidades de cuidados paliativos y los servi-
cios de oncologia, las ventajas y riesgos de la NPD.

En conclusion, la NPD puede constituir una opcion de trata-
miento paliativo en los pacientes con OIM con buena capacidad
funcional y un deseo manifiesto de disponer de mayor tiempo en
su domicilio en los Ultimos estadios de su enfermedad. Para po-
der llevar a cabo este tratamiento, ademas del deseo del pacien-
te y sus familiares, debe haber un equipo médico responsable
del seguimiento y debe haberse establecido un plan directivo del
tratamiento en el que se incluyan los objetivos que persigue y las
decisiones a tomar en funcion de la evolucion de la enfermedad
de base.

ANEXO 1

¢En qué situaciones esta indicada la nutricion
parenteral domiciliaria en el paciente con
obstruccion intestinal maligna (OIM)?

Pacientes con una esperanza de vida > 2-3 meses; buena capacidad funcional
(ECOG < 2 o indice de Karnofsky > 50), una red de apoyo social amplia y un equipo
de soporte de referencia.

¢Cudles son las contraindicaciones para iniciar
la NPD en un paciente con OIM?

— Las mismas contraindicaciones que para otros pacientes candidatos a NPD
(técnicas: falta de accesos venosos centrales; ausencia de un domicilio con los
requerimientos higiénicos necesarios; lejania de un centro hospitalario donde
poder atender a las complicaciones, etc).

— La incapacidad del paciente y/o sus familiares para llevar a cabo la técnica
- Lanegativa del paciente.

— Contraindicacion relativa: que no se hayan valorado adecuadamente las alterna-
tivas para resolver la obstruccion intestinal, en especial la cirugia.

— Prondstico de vida esperado inferior a los 2 meses (contraindicacion relativa).
En algun caso, que debera valorarse de forma individual, puede obviarse este
requisito.

- Mala calidad de vida objetivada mediante las herramientas adecuadas (indice de
Karnofsky < 40 0 ECOG > 4; en ECOG 3, valorar de forma individual)

— Que no exista un equipo con experiencia en el manejo de la NPD o que el equipo
de soporte domiciliario o el de cuidados paliativos carezcan de experiencia en el
manejo de la NPD (contraindicacion relativa)
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ANEXO 1 (cont.)

¢Coémo se lleva a cabo? Vias de acceso venoso

Los cuidados domiciliarios son los mismos que para otros pacientes con NPD, a
los que hay que afiadir los propios de la enfermedad de base (fundamentalmente,
tratamiento de los sintomas).

Se debe adecuar el programa de formacion en aras de reducir el tiempo de estan-
cia en el hospital.

Cualquier acceso venoso central de larga duracion es valido para la NPD. En caso
de necesitar colocar una via especffica, es preferible optar por un PICC

Manejo domiciliario, equipos de soporte

Teniendo en cuenta que el prondstico de vida del paciente se presume corto, la
formacion que se debe dar al paciente y/o cuidador no debe prolongarse mas de
lo necesario, intentado ser lo mas &giles y eficientes posible para que, en cuanto
la situacion clinica lo permita y el paciente y/o el cuidador estén formados, se
abandone el dmbito hospitalario.

En estas situaciones, lo mejor es que el hospital esté provisto de un sistema de en-
trega de material y bolsas de NPT en el domicilio del paciente, para evitar traslados
a la farmacia del hospital de referencia.

Se les debe proporcionar un teléfono de contacto directo para consultas o com-
plicaciones.

Tiene que existir coordinacion entre los distintos niveles de asistencia.

Cuidados paliativos domiciliarios

Atencion primaria de salud

Atencion hospitalaria: Farmacia, Endocrinologia y Nutricién, Oncologia Médica, etc.
La figura de la enfermera de continuidad asistencial es fundamental para coordinar
los distintos niveles asistenciales

Criterios de retirada de la NPD

— Deseo del paciente, al considerar que las cargas son mayores que los benefi-
Cios.

— Deterioro de la situacion general, ya sea funcional (empeoramiento de las esca-
las de funcionalidad) o clinica: aparicion de disnea refractaria, ascitis refractaria,
anasarca; deterioro del nivel de conciencia.

— En caso de presentar complicaciones graves asociadas al uso de la NPD, p.
gj., infeccion relacionada con el catéter, debe valorarse de forma individual. La
recurrencia, sobre todo si conlleva hospitalizacion, es una indicacion de retirada.

— La pérdida de accesos venosos y la necesidad de usar accesos obtenidos por
técnicas mas cruentas (valoracion individual).

— A consideracion del equipo de atencion domiciliaria/cuidados paliativos encar-
gado del seguimiento del paciente (criterio relativo que deberd ser valorado con-
juntamente con el paciente y sus familiares).

— Inicio de una sedacion paliativa
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VENTAJAS DEL USO DEL COEFICIENTE DE
OMEGA DE MCDONALD FRENTE AL ALFA

ha sido cuestionado respecto al alfa de Cronbach (2,3) (Fig. 1).
Otras ventajas relevantes de este coeficiente se indican a con-

DE CRONBACH tinuacion:
— Acepta que los datos sean multidimensionales, un hecho
Sr. Editor: que es comun en ciencias de la salud (2).

Mientras revisabamos las publicaciones vinculadas con la
validacion de instrumentos de medicion en su revista, nos per-
catamos de que, como medida de confiabilidad, se utiliza casi
Unicamente el alfa de Cronbach, y solo en la publicacion de Albu-
querque-Araujo y cols. (1) se hace mencion al uso del coeficiente
omega de McDonald (). Este coeficiente, que trabaja con las
cargas factoriales, se considera actualmente una alternativa mas
precisa y confiable que el alfa de Cronbach (a) (2,3). Entre las
ventajas que presenta, esta el hecho de que su valor no se ve
afectado directamente por el nimero de items, algo que siempre

— Presenta una mayor estabilidad ya que se determina a partir
de cargas factoriales (4).

— Cuando no se cumplen las condiciones de tau-equivalencia
(covarianza homogénea entre las puntuaciones verdaderas y
los errores de medida de los items) (5), a puede sobreestimar
0 subestimar la verdadera fiabilidad de la prueba. En este caso,
Q) puede ser una mejor medida de la fiabilidad ya que tiene me-
nos riesgo de sobreestimacion o subestimacion de esta (6,7).

— Omega de McDonald nunca sera un valor negativo, como si
lo puede ser alfa de Cronbach, por lo que su valor siempre
se encontrara entre 0y 1 (2).

Nimero de items

=gt

Simbolo del alfa de
Cronbach

‘ Suma de las varianzasde cada item

S

Varianza Total

W = (21 %]
y [Z::=1 ki]z -+ [Zi::l 1 — le]
e %/

Simbolo del Omega
de McDonald

Figura 1.

Férmulas omega
de McDonald (2,3).
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— Factores como la mezcla de poblaciones o el uso de for-
matos de respuesta diferentes no tendrian efectos tan di-
vergentes en omega de McDonald como lo tienen en alfa
de Cronbach (2,7).

— El uso de “omega si se elimina el item” es mas probable
que refleje las verdaderas estimaciones de la fiabilidad
que el “alfa si se elimina el item” (2,7).

El coeficiente omega de McDonald no requiere que se cum-
plan tantos supuestos como el alpha de Cronbach. Sin embar-
go, se basa en el analisis factorial de un factor comun, o que
implica que los items de la prueba deben medir un constructo
comun (unidimensionalidad) (2,8), siendo este un supuesto
que comparte con alpha de Cronbach. Un valor aceptable de
() debe estar entre 0,70 y 0,90, aunque pueden aceptarse va-
lores superiores a 0,65, algo muy similar a lo que vemos con
alfa de Cronbach (3).

Si bien durante mucho tiempo el coeficiente de omega de
McDonald no fue muy utilizado debido a que no estaba disponi-
ble en muchos softwares estadisticos, actualmente es posible
determinarlo de una manera muy sencilla utilizando el software
gratuito JAMQVI (https://www.jamovi.org/download.html), que
puede reemplazar el uso de Stata y R, los cuales no se utilizan
mucho por costo o complejidad.

Cada vez son mas los articulos en los que se recomienda
su uso dadas sus multiples ventajas comparativas, por lo que
creemos que es importante comenzar a conocerlo y aplicarlo
en los procesos de validacion de instrumentos en salud.

Angel Roco-Videla', Raul Aguilera-Equia?,
Mariela Olguin-Barraza®
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LA INTELIGENCIA ARTIFICIAL

Y SU IMPLICACION EN EL DESARROLLO
DE REVISIONES SISTEMATIZADAS.
USOS Y LIMITACIONES

Sr. Editor:

En la publicacion de Caviedes y cols. (1), publicada en 2022,
se hablaba del uso de la inteligencia artificial (IA) para la realiza-
cion de revisiones sistematizadas y, desde dicha fecha, el desa-
rrollo de esta tecnologia ha sido impresionante.

Ante la gran cantidad de informacion que se genera cada dia,
el hecho de poder realizar revisiones sistematizadas de calidad
de manera rapida es cada vez mas dificil y la IA es una respuesta
concreta ante esta limitacion. Estudios han evidenciado que es
posible realizar el mismo trabajo de busqueda y seleccion de
informacion en casi un tercio del tiempo si se utiliza una 1A (2).

La interaccion con una IA utiliza el procesamiento del lenguaje
natural (PLN), que permite no solo la correccion de texto, sino
también generar sistemas con la capacidad de abstraer y anali-
zar el significado semantico y sintactico de la informacion (3). El
PLN nos permite realizar tareas como el resumen automatico de
documentos, el etiquetado de texto, la interpretacion de topicos,
la generacion de preguntas y respuestas y el reconocimiento de
las partes de una oracion, asi como la comprension lectora en
general (3,4).

El uso de IA en la realizacion de revisiones sistematizadas
permite la automatizacion de tareas como la busqueda y ex-
traccion de datos, generando revisiones mas completas y con
una mayor cobertura de informacion en menos tiempo. Ademas,
permite mejorar la precision y la objetividad de los resultados al
minimizar los sesgos inherentes al trabajo manual (3,5). Dado lo
anterior, se estan volviendo comunes los procesos formativos en
el uso de IA para la realizacion de revisiones sistematizadas (6).

Conflicto de intereses: los autores declaran no tener conflicto de interés.

Inteligencia artificial: los autores declaran no haber usado inteligencia artificial
(1A) ni ninguna herramienta que use IA para la redaccion del articulo.

Sin embargo, existen claras limitaciones en el uso de las IA,
como, por ejemplo, la calidad de los algoritmos utilizados, los cua-
les pueden comenzar a generar sesgos repetitivos que se reflejen
en errores en el andlisis de los textos (3,5). Por otro lado, tenemos
los problemas referentes a las instrucciones en lenguaje natural
(prompt), ya que los usuarios muchas veces tendran que expe-
rimentar con una amplia gama de prompt hasta lograr obtener
los resultados deseados. Por ejemplo, se debe indicar a la 1A que
busque la informacion declarada explicitamente en el texto, o que
pueda ser resultado directo de él, y que no busque en fuentes
externas al propio texto, que descarte el uso de informacion que
puede obtenerse desde las referencias del articulo o que, en caso
de no encontrar una informacion, lo declare, entre muchas otras
instrucciones que nos aseguren que la informacion que nos pro-
porciona la IA proviene efectivamente del texto en analisis y no de
otras fuentes. Esto nos lleva a un ejercicio de validacion y mejora
constantes de los modelos de comunicacion con la 1A que utiliza-
remos para realizar una revision de calidad (7).

Por el momento, la IA no reemplaza completamente el trabajo
del investigador, ya que su experiencia y conocimientos adn son
necesarios para interpretar los resultados, realizar juicios de va-
lor y contextualizar la evidencia, pero, claramente, el futuro que
las 1A proyectan trae desafios éticos relevantes.

Angel Roco-Videla', Marcela Caviedes-0lmos?, Radl Aguilera-
Eguia®, Mariela Olguin-Barraza*
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KNOWLEDGE OF THE RECOMMENDATIONS
FOR THE DIAGNOSIS AND TREATMENT OF
CHILDHOOD OBESITY AMONG A GROUP
OF MEDICAL STUDENTS IN MEXICO

Dear Editor:

Childhood obesity is a serious public health problem in Mexico
(1), and it represents an important factor in the development of
multiple cardiovascular diseases and complications, such as di-
abetes mellitus and non-alcoholic fatty liver disease, among oth-
ers (2). Currently, there are recommendations for the prevention,
early identification, and treatment of this condition. Among them,
there are the Clinical Practice Guideline for the Evaluation and
Treatment of Children and Adolescents with Obesity (3), present-
ed this year by the American Academy of Pediatrics; the Clinical
Practice Guideline of Pediatric Obesity-Assessment, Treatment
and Prevention by the Endocrine Society (4), published in 2017;
and a Mexican Consensus developed in 2015 by an independent
group of experts on prevention, diagnosis, and treatment of obe-
sity in children (5). All these documents are open access, and the
last one is in Spanish.

The objective of this study was to evaluate the knowledge of
medical students about the diagnosis and treatment of childhood
obesity.

This analysis was a cross-sectional study conducted from April
to May 2023. Undergraduate medical interns from five schools
in Puebla, Mexico, were invited via e-mail to participate in an
anonymous survey on the diagnosis and treatment of pediatric
overweight and obesity according to the recommendations of
the Endocrine Society Clinical Practice Guideline (4). A five-point
Likert scale was used to evaluate the recommendations.

Conflict of interest: the authors declare no conflict of interest.

Artificial intelligence: the authors declare not to have used artificial intelligence
(Al) or any Al-assisted technologies in the elaboration of the article.

We asked if they had received training on childhood obesity
during their medical school studies, and 93 % (n = 77) reported
that they had, while 7 % (n = 6) mentioned not having taken
classes about obesity in children. We also asked if the students
knew the endocrine practice guidelines of the American Acad-
emy of Pediatrics or those published by the Boletin Médico del
Hospital Infantil de México, and it turned out that 64 % (n = 53)
did not know any guide. Of the participants, 80 % confirmed that
they use body mass index (BMI) and the Centers for Disease
Control and Prevention (CDC) normative BMI percentiles to di-
agnose overweight and obesity in children and adolescents > 2
years of age. The rest of the points on diagnosis and treatment
are presented in table I.

In conclusion, in this study we observed that during medical
training, the students received information on childhood obesity,
and most of them knew the current recommendations for the
diagnosis and treatment of obesity in the pediatric age. Greater
dissemination of the current guidelines for addressing childhood
obesity is required. Furthermore, it is relevant to evaluate if an
adequate diagnosis of obesity in children is made by young doc-
tors in clinical practice and if the corresponding recommenda-
tions for treatment are adequately carried out.

Marco A. Martinez-Triana', Melissa Zavala-Rodriguez', Karen
Villasenor-Lopez?, Yaneth Martinez-Tovilla', Rubén Pena-Vélez?
'School of Medicine. Benemérita Universidad Autonoma de Puebla.
Puebla, Mexico. 2School of Medicine. Universidad de las Américas
Puebla. San Andrés Cholula, Puebla. Mexico. *Division of Pediatric
Gastroenterology, Hepatology and Nutrition. Hospital General de Puebla
Dr. Eduardo Vdzquez Navarro. Puebla, Mexico
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Table I. Likert scale of recommendations of the Endocrine Society Clinical Practice
Guideline for the Assessment, Treatment and Prevention of Pediatric Obesity
Strongly In aN::Lhr?:)r Adree Totally
Recommendation disagree | disagreement g 9 o agree
n (%) n (%) disagree n (%) n (%)
n (%)
Diagnosing overweight and obesity
We recommend using BMI and the CDC normative BMI
percentiles to diagnose overweight or obesity in childrenand | 1 (1.2 %) 7 (8.4 %) 8 (9.6 %) 28 (33.7 %) | 39 (47 %)
adolescents > 2 years of age
We recommend diagnosing a child or adolescent > 2
years of age as overweight if BMI is > 85™ percentile but
< 95" percentile for age and sex; as obese if BMI is > 95"
ile i i 0
gg:fgr;trii,nétliT:;s:gtgeg%zobese if BMIis > 120 % of the 20.4%) 1(1.4%) 1002% | 48(57.8%) | 22 265 %
We suggest that clinicians take into account that variations in
BMI correlate differently to comorbidities according to race/
ethnicity, and that increased muscle mass increases BMI
We suggest calculating, plotting, and reviewing a child’s or
adolescent’s BMI percentile at least annually during well-
child and/or sick—::)hild visits ' ’ 0 4(4.8%) 5(6%) 34(41%) | 40(48.2%)
(Ungraded Good Practice Statement)
We suggest that a child < 2 years of age be diagnosed as
obese if the sex-specific weight for recumbent length is > 0 0 0 0 0
97.7™ percentile on the WHO charts, as US and international 1(1.2%) 9(10.8 %) 22(26.5%) | 36(43.4%) | 15(18.1 %)
pediatric groups accept this method as valid
We recommend against routine laboratory evaluations for
endocrine etiologies of pediatric obesity unless the patient’s 0 0 0 0 0
stature and/or height velocity are attenuated (assessed in 101.2%) 3(3.6%) 8(3.6%) 47066 %) | 24(28.9 %)
relationship to genetic/familial potential and pubertal stage)
We recommend that children or adolescents with a BMI > 0 0 0 0
85" percentile be evaluated for potential comorbidities 0 3(36%) 7(8.4%) 41(49.4%) | 32(38.6%)
We recommend measuring insulin concentrations when 0 0 0 0 0
evaluating children or adolescents for obesity 101.2%) 2(2.4%) 15(181%) | 42(50.6%) | 23 (27.7 %)
Treating obesity
We recommend that clinicians prescribe and support
intensive, age-appropriate, culturally sensitive, family- 0 0 0 0
centered lifestyle modifications (dietary, physical activity, 0 2(24%) 6(7.2%) 22(26.5%) | 53(63.9%)
behavioral) to promote a decrease in BMI
We recommend that clinicians prescribe and support healthy
eating habits in accordance with the following guidelines of
the American Academy of Pediatrics and the US Department
of Agriculture:
Decreased consumption of fast foods 0 1(1.2%) 5 (6 %) 24 (28.9 %) | 53 (36.9 %)
Dgcreaged consumption of added table sugar and 0 0 10 (12 %) 2327.7%) | 50 (602 %)
elimination of sugar-sweetened beverages
Decreased consumption of high-fructose corn syrup and
improved labeling of foods containing high-fructose corn 0 1(1.2%) 15(18.1%) | 21 (25.3 %) | 46 (55.4 %)
syrup
Egt:cr::::éif%%réséumpnon of high-fat, high-sodium, or 0 1(1.2%) 76.4%) 26(31.3%) | 49 (59 %)
Consumption of whole fruit rather than fruit juices 1(1.2 %) 1(1.12 %) 8(9.6 %) 27 (32.5 %) | 46 (55.4 %)
Portion control education 0 1(1.2%) 9(10.8%) | 19(22.9%) | 54 (65.1 %)
(Continues on next page)
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Table I (cont.). Likert scale of recommendations of the Endocrine Society Clinical Practice
Guideline for the Assessment, Treatment and Prevention of Pediatric Obesity

Recommendation

Strongly
disagree

n (%)

In

disagreement

n (%)

Neither
agree nor
disagree

n (%)

Agree
n (%)

Totally
agree
n (%)

Treating obesity

Reduced saturated dietary fat intake for children and
adolescents > 2 years of age

1(1.2 %)

1(1.12 %)

8 (9.6 %)

23 (27.7 %)

50 (60.2 %)

US Department of Agriculture recommended intake of
dietary fiber, fruits, and vegetables

2 (2.4 %)

10 (12 %)

27 (32.5 %)

44 (53 %)

Timely, regular meals, and avoiding constant “grazing”
during the day, especially after school and after supper

1(1.2 %)

2 (2.4 %)

11 (13.3 %)

27 (32.5 %)

42 (50.6 %)

Recognizing eating cues in the child’s or adolescent’s
environment, such as boredom, stress, loneliness, or
screen time

9(10.8 %)

24 (28.9 %)

50 (60.2 %)

Encouraging single portion packaging and improved food
labeling for easier use by consumers
(Ungraded Good Practice Statement)

2 (2.4 %)

12 (14.5 %)

26 (31.3 %)

43 (51.8 %)

We recommend that clinicians prescribe and support the
reduction of inactivity and also a minimum of 20 minutes of
moderate to vigorous physical activity daily, with a goal of 60
minutes, all in the context of a calorie-controlled diet

1(1.2%)

1(1.2%)

8(9.6 %)

23 (27.7 %)

50 (60.2 %)

We suggest that clinicians encourage and support patients to
limit nonacademic screen time to 1 to 2 hours per day and
decrease other sedentary behaviors, such as digital activities

9(10.8 %)

33 (39.8 %)

41 (49.4 %)

We suggest that the health care team identify maladaptive
rearing patterns related to diet and activity and educate families
about healthy food and exercise habits

9(10.8 %)

32 (38.6 %)

41 (49.4 %)

We suggest that the health care team probe for and
diagnose unhealthy intrafamily communication patterns and
support rearing patterns that seek to enhance the child’s or
adolescent’s self-esteem

1(1.2 %)

6 (7.2 %)

34 (41 %)

42 (50.6 %)

We suggest that the health care team evaluate for psychosocial
comorbidities and prescribe assessment and counseling when
psychosocial problems are suspected

1(1.2 %)

6 (7.2 %)

34 (41 %)

42 (50.6 %)

We suggest pharmacotherapy for children or adolescents

with obesity only after a formal program of intensive lifestyle
modification has failed to limit weight gain or to ameliorate
comorbidities

We recommend against using obesity medications in children
and adolescents < 16 years of age who are overweight but not
obese, except in the context of clinical trials

2(2.4%)

10 (12 %)

19 (22.9 %)

27 (32.5 %)

25 (30.1 %)

We suggest that FDA-approved pharmacotherapy for obesity
be administered only with a concomitant lifestyle modification
program of the highest intensity available and only by clinicians
who are experienced in the use of anti-obesity agents and are
aware of the potential for adverse reactions

1(1.2 %)

15 (18.1 %)

33 (39.8 %)

41 (49.4 %)

We suggest that clinicians should discontinue medication and
reevaluate the patient if the patient does not have a > 4 % BMI/
BMI z score reduction after taking antiobesity medication for

12 weeks at the medication’s full dosage

1(01.2%)

1(01.2%)

20 (24.1 %)

37 (44.6 %)

24 (28.9 %)

(Continues on next page)
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Table I (cont.). Likert scale of recommendations of the Endocrine Society Clinical Practice
Guideline for the Assessment, Treatment and Prevention of Pediatric Obesity

Recommendation

Strongly
disagree
n (%)

In

disagreement

n (%)

Neither
agree nor
disagree

n (%)

Agree
n (%)

Totally
agree
n (%)

Treating obesity

conditions:

We suggest bariatric surgery only under the following

The patient has attained Tanner 4 or 5 pubertal development
and final or near-final adult height, a BMI of > 40 kg/m? or a
BMI of > 35 kg/m? and significant, extreme comorbidities

2 (2.4 %)

4.(4.8 %)

20 (24.1 %)

32 (38.6 %)

25 (30.1 %)

Extreme obesity and comorbidities persist despite
compliance with a formal program of lifestyle modification,
with or without pharmacotherapy

1(01.2%)

3(3.6 %)

13 (15.7 %)

35 (42.2 %)

31 (37.3 %)

Psychological evaluation confirms the stability and compe-
tence of the family unit (psychological distress due to im-
paired QoL from obesity may be present, but the patient does
not have an underlying untreated psychiatric illness)

1(1.2%)

4(4.8 %)

17 (20.5 %)

32 (38.6 %)

29 (34.9 %)

The patient demonstrates the ability to adhere to the princi-
ples of healthy dietary and activity habits

2 (2.4 %)

4 (4.8 %)

17 (20.5 %)

31 (37.3 %)

29 (34.9 %)

There is access to an experienced surgeon in a pediatric
bariatric surgery center of excellence that provides the nec-
essary infrastructure for patient care, including a team capa-
ble of long-term follow-up of the metabolic and psychosocial
needs of the patient and family

2 (2.4 %)

20 (24.1 %)

30 (36.1 %)

31 (37.3 %)

We suggest against bariatric surgery in preadolescent children,
pregnant or breast-feeding adolescents (and those planning to
become pregnant within 2 years of surgery), and in any patient

who has not mastered the principles of healthy dietary and ac-
tivity habits and/or has an unresolved substance abuse, eating
disorder, or untreated psychiatric disorder

4 (4.8 %)

10 (12 %)

23 (27.7 %)

23(27.7 %)

23 (27.7 %)

BMI: body mass index; CDC: Centers for Disease Control and Prevention;, WHO: World Health Organization; FDA: Food and Drug Administration; QoL: quality of life.
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ALPHA DE CRONBACH Y SU INTERVALO
DE CONFIANZA

Sr. Editor:

Uno de los estadisticos mas utilizados para evaluar la consis-
tencia interna de un instrumento es el alpha de Cronbach. Dentro
de las publicaciones realizadas en Nutricion Hospitalaria en los
ultimos cinco afos, ha sido el mas utilizado por los investigado-
res para establecer la consistencia interna de sus instrumentos;
no obstante, en ninguno de los casos se reportd su intervalo
de confianza. El incluirlo no es una informacion que pueda ser
considerada redundante o que solo tenga una funcion a nivel de
presentacion de resultados. Este estadistico permite tener una
vision mas completa y precisa de la confiabilidad puesto que
muestra la variabilidad en la estimacion del coeficiente y, asi,

permite tomar mejores decisiones respecto al hecho de modifi-
car 0 no el instrumento a validar (1,2).

Tomemos para fines de ejemplificacion la publicacion de Ca-
rrasco-Marin y cols. (3), en donde se presenta el proceso de
validacion de un instrumento para medir conductas alimentarias.
Este se aplicd a 303 sujetos, y para su cuarto factor, conformado
por ocho items, se obtuvo un alpha de Cronbach de 0,64. Si bien
no existe un valor que pueda ser considerado como “correcto”
para este estadistico, por consenso se suele asumir que un valor
aceptable deberia estar entre 0,7 y 0,9. No obstante, existen
textos que sefialan que un valor minimo de 0,6 también puede
considerarse “aceptable” (4-6), por lo que podriamos pensar que
estamos en este caso cerca del limite inferior. Es aqui donde
la determinacion del intervalo de confianza nos podria aportar
informacion adicional para una toma de decision fundamentada
respecto a esta dimension del instrumento.

°

Valor Alpha de Cronbach

NUmero de sujetos

g' l' 1 = N - 1 Numero de items
/
gL2=N-1)-(n—1)

Ls=1-— [(1—@)‘Fa/2]

Li=1-[(1-a)- Ii'(l—oc/Z)]

F de Fisher

Nivel de significancia

Figura 1.

Determinacion del intervalo de confianza para
alpha de Cronbach usando el método de Fisher.
Férmulas derivadas del ejemplo en pagina 67 de

Conflicto de intereses: los autores declaran no tener conflicto de interés.

Inteligencia artificial: los autores declaran no haber usado inteligencia artificial
(1A) ni ninguna herramienta que use IA para la redaccion del articulo.

Mufiiz J, Teorfa clasica de los tests (8).
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Existen diferentes métodos para poder determinar el intervalo
de confianza del alpha de Cronbach (7), siendo el de Fisher uno
de los mas utilizados (1,7,8) (Fig. 1). Si consideramos un nivel
de confianza del 95 %, el intervalo en este caso estaria entre
0,575 y 0,698. Con esta nueva informacion, y considerando
también la obtenida en las otras dimensiones del instrumento,
el equipo de investigacion podria haber tomado la decision de
hacer ajustes en las preguntas asociadas a este cuarto factor, o
bien, no realizar cambios ya que el intervalo puede considerase
aceptable puesto que su limite inferior esta levemente por de-
bajo del consenso. La determinacion del intervalo de confianza
es una herramienta mas que nos aporta informacion que nos
puede ayudar a tomar decisiones frente a la construccion de un
instrumento de medicion, por lo que su uso se debe comenzar
a convertir en una practica habitual dentro de nuestras metodo-
logias de trabajo.

Finalmente, no debemos olvidar que el intervalo de confianza
puede ser mas estrecho cuando el tamafio de la muestra es
mayor y tenemos mas items dentro de la dimension a evaluar (7),
por lo que determinar un tamario muestral adecuado (9) y esta-
blecer un correcto nimero de items (10) son también factores
relevantes para tener en consideracion.

Angel Roco-Videla', Sergio Viadimir Flores',

Mariela Olguin-Barraza?, Nelson Maureira-Carsalade®
"Universidad Arturo Prat. Chile. ?Facultad de Ciencias de la Salud.
Programa de Magister en Ciencias Quimico-Bioldgicas. Universidad
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REFLECTIONS ON THE ASSOCIATION
BETWEEN DEPRESSION AND SWEET FOOD
CONSUMPTION IN MEXICAN UNIVERSITY
STUDENTS

Dear Editor:

We have read with great interest the recently published ar-
ticle in this journal by Irina Lazarevich and colleagues (1). This
article conducts an analysis of the potential association between
symptoms of depression and the consumption of sweet foods
in a population of first-year university students from a Mexican
university. In the interpretation of the results, it is mentioned that
34.56 % of the participants considered in the study population
were overweight. This raises the question of whether it is appro-
priate to attribute the presence of eating behavior disorders to
depression, or if there might be other etiological causes involved
in overweight, which may not necessarily be related to emotional
eating (EE).

Furthermore, it is important to consider that this study was
conducted cross-sectionally in a public university in Mexico City,
focusing on first-year university students (1). However, it would
be beneficial to broaden the research perspective to include both
first-year students and those in their final year of studies. This is
supported by evidence that psychological disorders such as de-
pression, anxiety, borderline personality disorder, among others,
tend to manifest in students aged between 17 and 25 years (2).
In this age group, it is common to experience feelings of sadness,

Conflicts of interest: the authors declare no conflict of interest.

Artificial intelligence: the authors declare not to have used artificial intelligence
(Al) or any Al-assisted technologies in the elaboration of the article.

loss of interest or pleasure in life, guilt, or diminished self-es-
teem, as well as problems related to sleep and eating. These
factors can lead to a sense of fatigue that negatively impacts
academic performance and quality of life. Furthermore, it has
been observed that these disorders can contribute to alcohol
and substance abuse, reduce empathy, and increase academic
dishonesty (3). It is important to highlight that these psychologi-
cal disorders are more prevalent in the later years of university
studies, due to the increasing emotional burden these entail (4).

Phol Javier Flores Limachi, Frank Anderson Quispe Condor
Escuela Profesional de Medicina Humana. Universidad Privada San
Juan Bautista. Lima, Pert
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