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Valoracion de sarcopenia:
de la investigacion hacia la practica clinica

Sarcopenia assessment: from investigation to clinical practice

Recientemente se ha publicado una actualizacion de los criterios diagndsticos de sarcopenia descritos en 2010
-EWGSOP 1 (European Working Group on Sarcopenia in Older People) (1)-. En esta Gltima revision -EWGSOP 2- (2)
se prioriza el concepto de sarcopenia como enfermedad muscular (reconocida en el CIE-10 -Clasificacion Inter-
nacional de Enfermedades, 10.2 edicidn-), con un curso que puede ser agudo o cronico. La cuantificacion de la
calidad y la cantidad de musculo confirma el diagndstico de sarcopenia, mientras que la categorizacion de sarco-
penia severa viene dada por el andlisis de la situacion funcional del sujeto. La finalidad de esta Ultima version era
facilitar al clinico el diagndstico precoz de esta entidad y establecer puntos de corte muy claros para identificar
al sujeto con sarcopenia.

La sarcopenia se desarrolla de forma progresiva, 1o que permite establecer medidas preventivas o que al
menos atenuen su progresion. El hecho de priorizar la valoracion de la fuerza muscular simplifica la tarea del
clinico, que puede estimarla de forma sencilla mediante un dinamémetro, o considerar la funcion del musculo
con pruebas dirigidas, como levantarse de una silla. En un contexto de investigacion cobra mas importancia la
cuantificacion del musculo en términos de cantidad y calidad mediante diferentes tecnologias (DXA -densitometria
de energia dual-, bioimpedancia, ecografia, RM -resonancia magnética- o TAC -tomografia axial computarizada-).
Probablemente es la bioimpedancia la prueba méas utilizada en nuestro entorno dada su facilidad de manejo y
disponibilidad. Las pruebas para cuantificar la funcionalidad del individuo siguen siendo la velocidad de la marcha
(disminuida si es < 0,8 m/s) y el SPPB (Short Physical Performance Battery), con un punto de corte < 8 para
el diagndstico de alteracion de la funcion (reservada esta Ultima prueba para una finalidad investigadora por el
tiempo que requiere de valoracion) (3).

Entre las pruebas diagnosticas ya se incluye la posibilidad de realizar un estudio ecografico del musculo basado
en el protocolo de manejo estandarizado publicado por el grupo EuGMS (European Geriatric Medicine Society) y
validado en revisiones sistematicas, incluso en sujetos ancianos con comorbilidad asociada (4). Diversos estudios
han descrito su validez frente a pruebas clasicas como DXA, RM o TAC. El empleo de biomarcadores todavia no
esta avanzado, dada la heterogeneidad de la poblacion diana y la complejidad fisiopatologica de esta entidad.

Un aspecto interesante del Gltimo consenso para el diagndstico de sarcopenia es la inclusion de un test de
cribado, denominado SARC-F (Strength, Assistance in walking, Rise from a chair, Climb stairs, Falls), como primer
paso para continuar con la deteccion del sujeto con sarcopenia (5).

En este nimero de la revista Nutricion Hospitalaria, Rodriguez-Rejon y cols. (6) analizan el diagndstico y la
prevalencia de sarcopenia en residencias tomando como referencia los dos consensos europeos publicados.
Previamente el grupo ya habia publicado un estudio en 2018 (7) utilizando el primer consenso, pero excluyendo
el parametro velocidad de la marcha para sujetos con deterioro funcional avanzado, sin perder validez diagndstica.
En este Ultimo articulo se compara la prevalencia con el consenso actualizado en 2019, midiendo rendimiento
fisico con velocidad de la marcha, fuerza muscular con dinamometria y masa muscular con impedancia, y
utilizando como estimacion de la masa muscular la formula de Sergi (8) en lugar del calculo de Janssen (9),
considerando como puntos de corte 5,5 kg/m? y 7 kg/m? (mujeres y varones respectivamente). La poblacion
objeto de estudio tenia una edad media de 84,9 afios con alto grado de dependencia y deterioro cognitivo (31%
dependencia grave y 42% deterioro cognitivo severo). Los autores detectaron una prevalencia de sarcopenia del
60,1%, con un 58% de sujetos etiquetados como sarcopenia grave. En el andlisis entre los diferentes algoritmos
propuestos solo se aprecian diferencias al comparar sujetos con baja fuerza muscular (98% con EWGSOP 1

©Copyright 2019 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/).
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frente al 91% con EWGSOP 2), debido al cambio en los puntos de corte (16 kg y 27 kg para hombres y mujeres
respectivamente, frente a 20 y 30 kg en el consenso anterior). Por tanto, la sensibilidad del método basado
en los criterios EWGSOP 2 es superior al 80% con una especificidad mayor del 70%. Las cifras obtenidas son
similares a las descritas en estudios previos (10), la mayoria basados en el primer consenso. Destacar el estudio
multicéntrico Elli (11), que utilizo los datos de EWGSOP 1 con una prevalencia global de 36,6%. A pesar de los
diferentes puntos de corte para el indice de masa muscular esquelética, no hay diferencias significativas entre
ambos consensos.

Se hace necesaria la realizacion de mas estudios que validen la utilidad de estos consensos y establezcan
unos puntos de corte que permitan su aplicacion en la practica clinica de forma precoz. Este paso es fundamental
para cubrir dos objetivos esenciales: la deteccion precoz del sujeto en riesgo para asegurar una intervencion
multidisciplinar precoz, antes de que se establezca el deterioro funcional; y el desarrollo de medidas sensibles que
permitan valorar la eficacia de los tratamientos existentes y de aquellos que se desarrollen en los proximos afios.

Federico Cuesta Triana
Facultativo especialista de Area. Hospital Clinico San Carlos. Madrid.
Profesor Asociado de Ciencias de la Salud. UCM. Madrid
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Adherence of nutritional support prescriptions to clinical practice guidelines in patients
with anorexia nervosa

Adecuacion de la prescripcion de soporte nutricional a las guias de practica clinica en pacientes con
anorexia nerviosa
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Abstract

Background: nutritional support (NS) is a core element in the treatment of underweight patients with anorexia nervosa (AN).

Objective: to analyze the adherence of NS prescriptions to clinical practice guidelines (CPGs) for AN patients and to compare the effectiveness,
safety, and cost of NS according to adherence.

Methods: this retrospective observational study included AN patients admitted to an Eating Disorders Unit between January 2006 and December
2009 and followed until December 2014. NS prescriptions were compared with guidelines published by the American Psychiatric Association
(APA), the National Institute for Clinical Excellence (NICE), and the Spanish Ministry of Health and Consumption (SMHC). Adherence was defined
as percentage of hospitalizations that followed all recommendations.

Results: adherence to APA and NICE/SMHC was observed in 10.2% and 73.4%, respectively, of the total of 177 hospitalizations. Body weight
and body mass index were higher at admission in the NICE/SMHC adherence versus non-adherence group (p < 0.001). Weight gain rate during

Key words: hospitalization was higher (p = 0.009) in “APA adherence” (135.5 g/day) versus “non-adherence” (92.1 g/day) group. Hospital stay was sig-

o nificantly shorter (p = 0.025) in “NICE/SMHC adherence” (39.5 days) versus “non-adherence” group (50.0 days). NICE/SMHC adherence was
/Ea“”g disorders. associated with lower costs (p = 0.006).

norexia nervosa.
Nutritional support. Conclusions: NS prescriptions for anorexic patients more frequently followed NICE/SMHC than APA recommendations. Over the short-term, APA
Guidelines. adherence was associated with improved weight gain. Patients adhering to NICE/SMHC recommendations had shorter hospital stay and reduced
Adherence. costs, likely due to their more favorable nutritional status at admission.
Resumen

Introduccion: el soporte nutricional (SN) es un elemento clave en el tratamiento de la anorexia nerviosa (AN).

Objetivo: analizar la adecuacion de las prescripciones de SN en pacientes con AN a las guias de practica clinica (GPC) y comparar la efectividad,
seguridad y coste segun la adecuacion.

Métodos: estudio observacional retrospectivo en pacientes con AN ingresados en una Unidad de Trastornos de Conducta Alimentaria entre enero
de 2006 y diciembre de 2009. Se hizo seguimiento hasta diciembre de 2014. Se compararon las prescripciones de SN con las GPC publicadas
por la Asociacion Americana de Psiquiatria (APA), el Instituto Nacional de Excelencia Clinica (NICE) y el Ministerio Espafiol de Sanidad y Consumo
(MSC). Se defini6 adecuacion como porcentaje de ingresos que cumplieron todas las recomendaciones.

Resultados: el grado de adecuacion a APA y NICE/MSC fue del 10,2% y 73,4%, respectivamente. El peso corporal y el indice de masa corporal
al ingreso fueron mayores en el grupo “si-adecuacion” al NICE/MSC versus “no-adecuacion” (p < 0,001). La tasa de ganancia ponderal fue

Palabras clave: superior (p = 0,009) en el grupo “si-adecuacion” a APA (135.5 g/dia) versus “no-adecuacion” (92,1 g/dia). La estancia hospitalaria fue menor
(p = 0,025) en “si-adecuacion” al NICE/MSC (39,5 dias) versus “no-adecuacion” (50,0 dias). La adecuacion al NICE/MSC fue asociada con

Trastornos de menores costes (p = 0,006).

conducta alimentaria. ) o . » .

Anorexia nerviosa. Conclusiones: las prescripciones de SN se ajustaron en mayor grado al NICE/MSC que a la APA. La adecuacion a APA parece relacionarse

Soporte nutricional. con mayor tasa de ganancia ponderal. Los pacientes que se adecuaron al NICE/MSC presentaron menores estancias hospitalarias y costes,

Guias. Adecuacion. probablemente relacionado con su estado nutricional mas favorable al ingreso.
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INTRODUCTION

M. M. Alafién Pardo et al.

MATERIALS AND METHODS

Anorexia nervosa (AN) is a life-threatening eating disorder as-
sociated with a higher chronification risk and mortality rate in
comparison to other eating disorders (1-3). Its association with
high hospital admission rates, long hospital stays, increased
health costs, and severe physical, psychological, and social se-
quelae makes it an important social and health problem. Up to
two-thirds of patients with AN are admitted to hospital at least
once during the course of their disease (3,4).

Available treatments have very low success rates; thus, one re-
view reported relapse in around half of AN patients within the first
year after inpatient treatment (5). Little information is available on
factors that may be associated with a favorable response. Low
body weight at hospital discharge has been related to higher re-
lapse and readmission rates (6,7), but the achievement of weight
gain during hospitalization poses a major challenge in patients
with AN (5).

Clinical practice guidelines (CPGs) of the UK National Insti-
tute for Clinical Excellence (NICE, 2004; last revision in 2013),
the American Psychiatric Association (APA, 2006; last revision
in 2012), and the Spanish Ministry of Health and Consumption
(SMHC, 2009) (8-10) provide evidence-based recommendations
on the approach to patients with eating disorders. According to
these CPGs, patients with AN require a multidisciplinary approach
that includes dietary-nutritional and psychological therapies.

The therapeutic objective of nutritional support (NS) in hos-
pitalized AN patients is to recover a healthy minimum weight,
correcting the physical and psychological sequelae of malnutrition.
An improvement in nutritional status has been found to enhance
the cognitive status of these patients, increasing the effectiveness
of psychological therapies (8-12).

Natural feeding should be the first option for NS, because it fa-
vors psychosocial abilities and behaviors that are hindered by arti-
ficial feeding. However, the diet can be supplemented with artificial
nutrition, preferably enteral, in patients with a long history of early
satiety, inadequate weight recovery, or severe malnutrition, or in
those who will not cooperate with food intake (8,10,12). Thus, it
has been reported that hypercaloric supplements are useful to
recover weight and reduce hospital stays (12-15). Furthermore,
multivitamin and mineral oral supplements (mainly phosphorus,
potassium, and magnesium) have been used to prevent refeeding
syndrome and treat nutritional deficiencies in highly malnourished
patients (8-12), while zinc supplementation was reported to be
effective for weight recovery in patients with AN (16,17).

We hypothesized that adherence of NS prescriptions to CPG
recommendations for eating disorders would improve health out-
comes and reduce costs. Few published data are available on the
adherence to recommendations of NS prescriptions for patients
with AN and its influence on long-term effectiveness and safety
outcomes. With this background, the objectives of this study were
to analyze the adherence of NS prescriptions for hospitalized AN
patients to recommendations in APA, NICE, and SMHC CPGs and
to compare the effectiveness, safety, and costs of NS as a function
of CPG adherence.

STUDY DESIGN AND POPULATION

This retrospective observational study included patients with
AN admitted to a ten-bed in-patient Eating Disorders Unit (EDU)
in a general university hospital between January 2006 and De-
cember 2009 and followed until December 2014. This unit is a
nationally recognized specialist center for adolescents and adults
with severe eating disorders.

Inclusion criteria were: age > 12 years; weight < 85% ide-
al weight, i.e., body mass index (BMI) < 17.5 kg/m? according
to the 10" edition of the International Classification of Diseases
(ICD-10, WHO, 1992), and fulfillment of all diagnostic criteria for
AN (restrictive [R-AN] and purging [P-AN] subtypes) according to
the American Psychiatric Association Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders, 4" edition, text revision (DSM-IV-TR)
(18,19). Exclusion criteria were: principle diagnosis of bulimia
nervosa, eating disorder not otherwise specified (EDNQS), or
psychiatric disease other than eating disorder; and the receipt of
therapy at other centers.

VARIABLES

Sociodemographic, clinical, anthropometric
and therapeutic variables

Data were gathered from clinical records of the patients on
sociodemographic variables (sex, age at admission, history of
suicidal and/or self-harm behavior, consumption of toxic sub-
stances, consumption of psychopharmaceuticals, number of
previous hospitalizations, and number of previous treatments
for AN), clinical variables (R-AN or P-AN subtype, time with AN
[“long” = > 7 yrs], and physical and psychiatric comorbidities),
and anthropometric variables (body weight [kg] and BMI [kg/ m?]
at hospital admission and discharge, and minimum BMI [kg/ m?]
reached during the course of their AN). Time with AN was de-
fined as the interval (in years) between the diagnosis and first
EDU admission.

Body weight was measured every morning after voiding, with
patients in hospital gown and bare feet. Height was measured
at admission. The BMI was calculated as weight (kg) divided by
the square of height (m).

Plasma electrolytes, glucose levels, and deficiencies were
closely monitored during the hospital stay.

NS prescriptions from psychiatrists during all hospital stays
were gathered from the electronic prescription program for hos-
pitalized patients (ATHOS-Prisma®). NS-related study variables
were: type of artificial feeding (natural feeding [ordinary food)]
alone, supplementation with artificial nutrition, or solely artificial
nutrition); intake cooperation (forced/unforced); administration
route (enteral/parenteral); nasogastric feeding (yes/no) and ad-
ministration (continuous [> 24 h] or discontinuous [3-5 bolus
feedings/day]); types of enteral nutrition formula; vitamin and
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mineral supplements; maximum caloric supply (Kcal/day); dos-
age (mg/day, mEg/day, or IU/day) and duration (days) of NS; and
reason(s) for NS prescription.

Adherence of NS prescription to CPGs

CPGs adherence was defined as the fulfillment of all recom-
mendations, considering the “degree of adherence” as the per-
centage of hospitalizations with NS prescriptions that followed all
recommendations. Table | compiles the nutritional recommenda-
tions of APA (2006) and NICE (2004)/SMHC (2009) for patients
with AN, and the reasons for non-adherence to CPG recommen-
dations; SMHC recommendations are the same as those in NICE
guidelines.

Variables related to NS effectiveness, safety,
and cost

Evaluation of NS effectiveness considered the body weight (kg)
and BMI (kg/m?) at discharge, weight gain rate (total weight gain
in grams during hospitalization divided by days of hospitalization),
hospital stay (number of days from admission to discharge), time
to relapse (months between hospital discharge and next admis-

sion), body weight maintenance (yes/no), and number of EDU
readmissions during 12 months post-discharge. Data on hospital
stay and EDU admissions were furnished by the clinical documen-
tation department of the hospital. Safety was evaluated according
to the number and type of NS-related adverse effects. The NS cost
(in euros) was the sum of direct costs for enteral nutrition formulas
and vitamin and mineral supplements prescribed during hospital
stays, extracted from the Pharmacy Department economic man-
agement program (ATHOS-Stock®).

STATISTICAL ANALYSIS

IBM-SPSS V.21.0 was used for the statistical analysis. Quantita-
tive variables were expressed as central tendency and dispersion
measures and qualitative variables as absolute and relative fre-
quencies. Proportions among groups were confirmed by bivari-
ate analysis with Pearson’s Chi-square test or, when conditions
were not met, with Fisher’s exact test. Quantitative variables were
compared between independent groups with the Student’s t-test
or, when the distribution was non-normal, the Mann-Whitney
U test. The normality of variables was verified using the Sha-
piro-Wilks test. Survival was analyzed using the Kaplan-Meier
test, comparing survival between groups with the Log Rank test
(Mantel-Cox). p < 0.05 was considered as significant in all tests.

Table I. Nutritional recommendations for patients with anorexia nervosa during weight
recovery, and reasons for non-adherence of nutritional support prescriptions to
recommendations

American Psychiatric Association (APA, 2006) guidelines

Reason for non-adherence

feeding is preferable to intravenous feeding”

“When life-preserving nutrition must be provided to a patient who refuses to eat, nasogastric

“Parenteral nutrition”

“When nasogastric feeding is necessary, continuous feeding may be better tolerated by patients
and less likely to result in metabolic abnormalities than three to four bolus feedings a day”

“Discontinuous administration of nasogastric
enteral feeding”

patients may benefit from daily zinc-containing multivitamin tablets”

“Since zinc supplements have been reported to foster weight gain in patients with AN, these

“Non-supplementation with zinc”

refeeding syndrome”

“Phosphorus, potassium ana/or magnesium supplementation should be given in severely
malnourished patients with AN (particularly those whose weight is < 70% of their healthy body
weight)* who undergo aggressive oral, nasogastric, or parenteral refeeding, in order to prevent

“Non-supplementation with phosphorus,
potassium, and/or magnesium for severely
malnourished* patients with AN”

National Institute for Clinical Excellence (NICE, 2004) and
Spanish Ministry of Health and Consumption (SMHC, 2009) guidelines

Reason for non-adherence

recommended for patients with AN during weight restoration”

“In some cases*, treatment with a multivitamin and/or mineral supplement in oral form is

“Non-supplementation with multivitamins and/
or minerals for severely malnourished* patients
with AN”

gastrointestinal dysfunction”

“Total parenteral nutrition should not be used for patients with AN, unless there is significant

“Parenteral nutrition”

management of AN”

“Feeding against the will of the patient should be an intervention of last resort in the care and

“Force-feeding”

AN: anorexia nervosa. *Considered as BMI < 15 kg/m? (maximum level of severity according to the WHO categories for thinness in adults).
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ETHICAL APPROVAL

This study was approved by the Clinical Research Ethics Commit-
tee of the hospital and respected the confidentiality of personal data.

RESULTS

SOCIODEMOGRAPHIC, CLINICAL,
ANTHROPOMETRIC AND THERAPEUTIC
CHARACTERISTICS

During the study period, 128 patients were hospitalized in the EDU;
56 were excluded for: bulimia nervosa (n = 21), EDNOS (n = 20),

M. M. Alafién Pardo et al.

principle diagnosis of psychiatric disease other than an eating disorder
(n = 3), and continued receipt of therapy at other centers (n = 12).

The study finally included 72 patients with R-AN (n = 45) or
P-AN (n = 27). Table Il lists their characteristics at baseline. All
patients had malnutrition-related physical comorbidities, includ-
ing endocrine (93.1%), hydroelectrolytic (70.8%), hematologic
(63.9%), hepatic (41.7%), gastrointestinal (33.3%), cardiovascular
(25.0%), bone (31.9%), and renal (12.5%) disorders. No signif-
icant differences in physical comorbidities were found between
subtypes. The presence of psychiatric comorbidities was observed
in 56.9% of the patients, including substance-related (30.6%),
personality (22.2%), anxiety (16.7%), and mood (12.5%) disorders.
Substance-related disorders were more frequent (p =0.048) in
patients with P-AN (44.4%) versus R-AN (22.2%).

Table Il. Sociodemographic, clinical and anthropometric characteristics in 72 patients
with anorexia nervosa at first admission in the EDU

Variable Total (n = 72) R-AN (n = 45) P-AN (n = 27) p
Sex, n (%)
Female 68 (94.4) 41(91.1) 27 (100.0) 0.290
Male 4 (5.6) 4(8.9) 0(0.0 '
Age at admission (yrs)
Mean (SD) 24.9 (8.6) 23.4 (8.9) 27.7 (7.6) 0.056
Range 13-47 13-47 16-39 '
History of suicidal and/or self-harm
behavior, n (%)
Yes 16 (22.2) 7(15.6) 9(33.3) 0.079
No 56 (77.8) 38 (84.4) 18 (66.7) '
Consumption of toxic substances, n (%)
Yes 23(31.9 10 (22.2) 13 (48.1) 0.022*
No 49 (68.1) 35(77.8) 14 (51.9) '
No. previous admissions, n (%)
No previous admission 45 (62.5) 30 (66.7) 15 (55.6)
1 previous admission 15(20.8) 10 (22.2) 5(18.5) 0.265
> 1 previous admission 12 (16.7) 5(11.1) 7 (25.9)
No. previous treatments, n (%)
No previous treatment 49 (68.1) 32 (71.1) 17 (63.0)
1 previous treatment 9(12.5) 7 (15.6) 2 (7.4) 0.208
> 1 previous treatment 14 (19.4) 6 (13.3) 8 (29.6)
Duration of AN, n (%)
Short (< 7 yrs) 53(73.6) 36 (80.0) 17 (63.0) 0.093
Long (> 7 yrs) 19 (26.4) 9(20.0) 10(37.0) '
Psychiatric comorbidities, n (%)
Yes 41 (56.9) 22 (48.9 19 (70.4) 0463
No 31 (43.1) 23(51.1) 8 (29.6) '
Body weight at admission (kg)
Mean (SD) 41.4(7.2) 41.8 (7.7) 40.7 (6.7) 0.552
BMI at admission (kg/n¥)
Mean (SD) 15.7 (2.6) 15.9 (2.9) 15.4 (1.6) 0.440
Minimum BMI (kg/n¥)
Mean (SD) 14.42.1) 147 (2.1) 13.9 (2.2 0.066

BMI: body mass index; EDU: eating disorders Unit; P-AN: purging anorexia nervosa; R-AN: restrictive anorexia nervosa; SD: standard deviation. *Statistical significance (p < 0.05).
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Almost half of the patients (47.2%) were admitted to EDU more
than once (range: 1-15 admissions/patient); 177 hospitalizations
were analyzed (112 for R-AN and 65 for P-AN), and the BMI at
admission was < 15 kg/m?in 37.3% of these. Psychopharmaceu-
ticals were prescribed in 71.8% of the 177 hospitalizations, find-
ing no significant difference (p = 0.637) between R-AN (70.5%)
and P-AN (73.8%) patients. Feeding was exclusively natural in
50.8% of hospitalizations, supplemented with artificial nutrition in
46.3%, and completely replaced with artificial nutrition in 2.8%.
Feeding was forced in 5.6% of hospitalizations (6.3% R-AN vs
4.6% P-AN, p = 0.748), parenteral nutrition was used in 1.7%
(0.9% R-AN and 3.1% P-AN, p = 0.226) and nasogastric enteral
feeding in 5.1% (6.3% R-AN and 3.1% P-AN, p = 0.489), being
continuous (24-h) in 44.4% of cases.

In 49.2% of hospitalizations, complete liquid enteral nutri-
tion formulas were prescribed due to “lack of cooperation with
oral intake” (44.8%), “insufficient weight recovery” (31.1%), or
“life-threatening BMI” (< 12 kg/m?) (24.1%). The mean maximum
caloric supply via enteral nutrition was 716.9 Kcal/day (range:
100-2,100 Kcal/day), and the mean time with enteral nutrition
was 41.8 days (range: 12-165 days); 93.1% of the formulas
prescribed were standard, polymeric, hypercaloric (1.5 Kcal/ml),
and fiber-free. The macronutrient composition of the total caloric
supply was 15-17% proteins, 49-55% carbohydrates and 30-
35% lipids.

Oral vitamin supplements were prescribed in 23.7% of hos-
pitalizations. Out of the 66 prescriptions for these supplements,
36.4% were for multivitamins, 31.8% for vitamin D3, 25.8%
for vitamins B1-B6-B12, 4.5% for vitamin B1, and 1.5% for
vitamin B6. The mean duration of vitamin consumption was
50.9 days (range: 12-174 days). Drops of vitamin D3 (66.7
|U/drop) were administered (400-800 IU/day) to prevent and/
or treat osteoporosis from the lack of dietary vitamin D intake
and/or sunlight exposure. Supplementation with multivitamin
pills (2,500-3,600 IU vitamin A, 1.6-15 mg vitamin B1, 1.8-15
mg vitamin B2, 2.6-10 mg vitamin B6, 4-10 pg vitamin B12,
100-200 mg vitamin C, 400-500 IU vitamin D3, 15 IU vitamin
E, 10-25 mg calcium pantothenate, 0.2 mg biotin, 19-50 mg
nicotinamide, and 0.4-0.8 mg folic-acid per pill) or with 250-
300 mg vitamin B1, 250-300 mg vitamin B6, and/or 0.5 mg
vitamin B12 pills was used to prevent refeeding syndrome and
treat vitamin deficiencies. Vitamins were administered once
daily throughout the refeeding period. Mineral supplements
were prescribed in 26.6% of hospitalizations. Out of the 65
prescriptions for these supplements, 44.6% were for calcium,
38.5% for potassium, 9.2% for phosphate, and 7.7% for mag-
nesium. Calcium supplementation (500-1,500 mg/day) used
lactogluconate/calcium carbonate pills (500 mg calcium/pill) to
prevent and/or treat osteoporosis; potassium supplementation
(20-80 mEg/day) used 600 mg potassium chloride capsules
(8 mEq potassium/capsule) and/or injections of 1,491 mg
potassium chloride (20 mEq potassium/injection); phosphate
supplementation (800-1,000 mg/day) used monobasic sodium
phosphate sachets (800 mg phosphate/sachet), and magne-
sium supplementation (53-212 mg magnesium/day) used pills
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of 7.17 mg magnesium bromide, 0.34 mg magnesium fluoride,
and 125.06 mg magnesium hydroxide.

Minerals were included in the composition of 83.3% of multi-
vitamin pills (61.8-125 mg calcium, 15.6-60 mg iron, 38.9-100
mg magnesium, 0.5-1 mg manganese, 1 mg copper, and 30-125
mg phosphorus per pill). In 11.3% of hospital stays, zinc was
supplemented by the daily administration of a single multivitamin
pill with 20.6 mg zinc sulfate (7.5 mg zinc elemental).

Oral supplements with multivitamins, potassium, phosphorus,
and/or magnesium were prescribed in 43.9% of the 66 hospi-
talizations with admission BMI < 15 kg/m?in order to prevent
refeeding syndrome.

ADHERENCE OF NS PRESCRIPTIONS
TO CPGS

NS prescriptions followed all APA recommendations in 18
(10.2%) hospitalizations and all NICE/SMHC recommendations
in 130 (73.4%). Among hospitalizations for R-AN (n = 112), 9.8%
adhered to APA and 73.2% to NICE/SMHC CPGs. Among hospi-
talizations for P-AN (n = 65), 10.8% adhered to APA and 73.8%
to NICE/SMHC CPGs. Table Ill exhibits the adherence to CPGs
as a function of sociodemographic, clinical, and anthropometric
variables. Causes of “non-adherence” in the 159 hospitalizations
that did not meet APA recommendations were “non-supplemen-
tation with zinc” (98.7%), “non-supplementation with phosphorus,
potassium, and/or magnesium” in patients with BMI < 15 kg/ m?
(23.3%), “discontinuous administration” of nasogastric enter-
al feeding (3.1%), and “parenteral nutrition” (1.9%). Causes of
“non-adherence” in the 47 hospitalizations that did not meet NICE/
SMHC recommendations were “non-supplementation with multivi-
tamins and/or minerals” in patients with BMI < 15 kg/m? (78.7%),
“force-feeding” (21.3%), and “parenteral nutrition” (6.4%).

NS EFFECTIVENESS, SAFETY AND COST
AS A FUNCTION OF ADHERENCE TO CPGs

Table IV compares the effectiveness, safety, and cost of NS in
patients with AN between the adherence and non-adherence of
prescriptions to the CPGs. After correcting for the longer hospital
stay of the patients receiving nutritional supplements, the weight
gain rate was significantly higher in patients receiving zinc sup-
plementation (Table V). A total of 65 adverse effects of the NS
were recorded in 28.9% of hospitalizations, including dyspepsia
(30.8%), flatulence (29.2%), abdominal distension (18.5%), ab-
dominal pain (12.3%), nausea (4.6%), regurgitation (3.1%), and
vomiting (1.5%), which were all attributed to the enteral nutrition
formulas. Before the initiation of NS, hypopotassemia was ob-
served in 10.2% of hospitalizations, hypophosphatemia in 1.7%,
and hypomagnesemia in 1.2%. During NS treatment, plasma lev-
els of these electrolytes were normal. No symptoms of refeeding
syndrome (e.q., cardiac arrest, rhabdomyolysis or encephalopathy)
were recorded.
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Table lll. Distribution of adherence of hospitalizations (n = 177) as a function of
sociodemographic, clinical and anthropometric variables

Adherence to APA Adherence to NICE/SMHC
guidelines guidelines
Variable
Yes No Yes No
n=18) | (n=159) P (n=130) | (n=47) P

Sex, n (%)

Female 18 (100) 155 (97.5) 127 (97.7) 46 (97.9)

Male 0(0.0) 4(2.5) 0351 3.3 1(2.1) 0943
Age at admission

Mean (SD) 26.7 (8.5) 25.0 (8.5) 0.420 25.3(8.5) 24.9 (8.5) 0.811
History of suicidal and/or
self-harm behavior, n (%)

Yes 5(27.8) 28 (17.6) 28 (21.5) 5(10.6)

No 13 (72.2) 131 (82.4) 0294 102 (78.5) 42 (89.4) 0100
Consumption of
toxic substances, n (%)

Yes 8 (44.4) 47 (29.6) 40 (38.8) 15(31.9

No 10 (55.6) 112 (70.4) 0196 90 (69.2) 32 (68.1) 0884
Consumption of
psychopharmaceuticals, n (%)

Yes 10 (55.6) 117 (73.6) 96 (73.8) 31(66.0)

No 8 (44.4) 42 (26.4) 0107 34 (26.2) 16 (34.0) 0303
No. previous
admissions, n (%)

No previous admission 4(22.2) 39 (24.5) 30 (23.1) 13 (27.7)

1 previous admission 1(5.6) 31(19.5) 0.284 24 (18.5) 8(17.0) 0.820

> 1 previous admission 13(72.2) 89 (56.0) 76 (58.5) 26 (55.3)
No. previous
treatments, n (%)

No previous treatment 15(83.3) 93 (58.5) 84 (64.6) 24 (51.1)

1 previous treatment 0(0.0) 19 (11.9) 0.111 13(10.0) 6(12.8) 0.272

> 1 previous treatment 3(16.7) 47 (29.6) 33 (25.4) 17 (36.2)
Anorexia nervosa
subtype, n (%)

Restrictive 11 (61.1) 101 (63.5) 82 (63.1) 30 (63.8)

Purging 7(38.9) 58 (36.5) 0.841 48 (36.9 17 (36.2) 0927
AN duration, n (%)

Short (< 7 yrs) 10 (55.6) 115 (72.3) 0.439 96 (73.8) 29 (61.7) 0417

Long (> 7 yrs) 8 (44.4) 44 (27.7) ' 34 (26.2) 18 (38.3) '
Psychiatric comorbidities, n (%)

Yes 13(72.2) 103 (64.8) 90 (69.2) 26 (55.3

No 5(27.8) 56 (35.2) 0529 40 (30.8) 21 (44.7) 0.085
Body weight at admission (kg)
Mean (SD) 40.5 (6.9) 40.4 (6.7) 0.784 41.8 (6.6) 36.5(4.9) <0.001*
BMI at admission (kg/n¥)
Mean (SD) 15.2 (2.1) 15.3(1.7) 0.838 15.8 (1.7) 14.0 (1.3) <0.001*
Minimum BMI (kg/n¥)
Mean (SD) 13.9 (2.4) 13.9 (2.1) 0.855 141 (2.1) 13.1(1.8) 0.003*

APA: American Psychiatric Association; AN: anorexia nervosa; BMI: body mass index; NICE: National Institute for Clinical Excellence; SD: standard deviation; SMHC:
Spanish Ministry of Health and Consumption. *Statistical significance (p < 0.05).
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Table IV. Treatment effectiveness, safety and cost in patients with anorexia nervosa

Adherence to

APA guidelines

NICE/SMHC guidelines

Adherence to

Variable Total
Yes No P Yes No P
Body weight (kg)
at discharge
Mean (SD) 451 (5.8) 42.5(4.8) 45.4 (5.8) . 451 (5.8) 41.0 (6.0)
n 169 18 151 0026 123 46 0923
BMI (kg/nP)
at discharge
Mean (SD) 17.2 (1.4) 16.5 (1.4) 17.3 (1.4) . 17.2 (1.4) 17.2(1.5)
n 169 18 151 0032 123 46 0832
Weight gain rate
(9/cay)
Median (IQR) 97.3(95.1) | 135.,5(110.4) | 92.1 (91.6) 0.009* 84.2(94.9) | 103.5(90.9)
n 169 18 151 ' 123 46 0.236
Hospital stay
(days)
Median (IQR) 42.0 (50.0) 48.0 (48.3) 42.0 (49.0) 0.091 39.5 (46.0) 50.0 (55.5) 0.025*
n 177 18 159 130 47
Time to relapse
(months)
Median (IQR) 3.5(6.1) 2.9(2.7) 3.5(6.1) 3.0 (6.0) 5.6 (10.6)
n 112 10 102 0117 87 25 0073
Weight maintenance
one year after discharge,
n (%)
Yes 51(32.7) 1(5.9) 50 (36.0) 37 (33.3) 14 (31.1)
No 105 (67.3) 16 (94.1) 89 (64.0) 0.013* 74 (66.7) 31(68.9) 0.789
n 156 17 139 111 45
No. readmissions during the
year after discharge, n (%)
No readmission 81 (45.8) 13(72.2) 68 (42.8) 52 (40.0) 29 (61.7)
1 readmission 47 (26.6) 2(11.1) 45 (28.3) 0.062 37 (28.5) 10 (21.3) 0.033*
> 1 readmission 49 (27.7) 3(16.7) 46 (28.9) 41 (31.5) 8(17.0)
n 177 18 159 130 47
Adverse
effects, n (%)
Yes 33(18.6) 8 (44.4) 25(15.7) 22 (16.9) 11 (23.4)
No 144 (81.4) 10 (55.6) 134 (84.3) 0.007* 108 (83.1) 36 (76.6) 0.328
n 177 18 159 130 47
NS cost/day (€)
Median (IQR) 0.4 (2.4) 1.4 (4.1) 0.3(2.2) 0.790 0.2 (2.1) 1.13.4) 0.006*
n 114 12 102 74 40
Total NS cost (€)
Median
(IGR) 17.6 (115.3) | 21.7 (461.9) | 13.2(111.4) 0.518 7.3(106.3) | 73.5(229.4) 0.002*
n 114 12 102 74 40

BMI: body mass index; IQR: interquartile range; NS: nutritional support; SD: standard deviation. *Statistical significance (p < 0.05).
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DISCUSSION

NS prescriptions for these hospitalized AN patients showed a
low degree of adherence to APA recommendations. Force-feeding
by nasogastric tube was more frequent than parenteral nutrition,
considered as a last resort, although nasogastric feeding was
more often discontinuous than continuous, while the main cause
of “non-adherence” was “non-supplementation with zinc”. Supple-
mentation with phosphorus, potassium, and/or magnesium was not
always offered to severely malnourished patients during the first few
days of NS treatment. NS prescriptions showed a higher degree of
adherence to NICE/SMHC recommendations, largely attributable to
the scant utilization of force-feeding and parenteral nutrition, while
the main cause of “non-adherence” was non-supplementation with
multivitamins and/or minerals for severely malnourished patients.

Among reported prognostic factors for AN chronification (age
at admission, history of suicidal/self-harm behavior, consumption
of toxic substances, number of treatments and hospitalizations,
> 7 yrs with AN, psychiatric comorbidities, and low body weight/
BMI) (1,20,21), the only statistically significant differences as a
function of CPG adherence were the lower body weight and BMI at
admission and the lower minimum BMI reached during the course
of their AN in the NICE/SMHC non-adherence versus adherence
group. This apparently greater severity of iliness in the NICE/SMHC
“non-adherence” group may have increased the frequency of
force-feeding and parenteral nutrition in life-threatening situations.

Body weight and BMI at discharge were significantly lower in
hospitalizations with “adherence” versus “non-adherence” to APA.
After correcting for longer hospital stay in the “APA adherence”
group, a significantly higher weight gain rate was obtained in the
latter in comparison to the “non-adherence” group, which may be
attributable to the zinc supplementation. Daily supplementation with
7.5 mg elemental zinc increased the weight gain rate in these AN
patients. This finding is consistent with two randomized, double
blind, placebo-controlled clinical trials (16,17) in which anorexic pa-
tients receiving 28 mg or 50 mg elemental zinc daily showed higher
weight gain and improved anxiety and depression symptoms. Zinc is
present in large amounts in brain areas involved in food intake, body
weight control, and serotonin metabolism, and zinc deficiencies and
serotonergic activity disorders are frequent in anorexic patients (17).
However, the prescription of zinc supplementation to hospitalized
patients with AN was infrequent in the present study.

No statistically significant differences were found in body weight
or BMI at discharge or in weight gain rate during hospitalization
between NICE/SMHC adherence and non-adherence, likely at-
tributable to the more severe malnutrition at admission in the
(non-adherence) group. Hospital stay was significantly shorter in
the NICE/SMHC “adherence” versus non-adherence group, which
may be explained by the superior nutritional status of the former
at admission. Accordingly, force-feeding and parenteral nutrition
do not appear to favor weight gain or reduce the hospital stay
in hospitalized patients with AN. There have been reports that a
greater caloric intake and weight gain are obtained by force-feed-
ing these patients with a nasogastric tube in comparison to oral
feeding, although these benefits are not maintained over the long
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term (13,22-25). Moreover, force-feeding may damage the rela-
tionship between patients and healthcare professionals and has
been criticized on ethical grounds (12).

CPGs recommend multivitamin and mineral supplementation in
severely malnourished AN patients. According to the present results,
this supplementation does not appear to increase the weight gain
rate in hospitalized AN patients, likely due to the greater severity
of iliness (lower body weight and BMI) at admission of the patients
who received it. A double-blind controlled clinical trial with placebo
also found that vitamin and mineral supplementation was not useful
for weight gain in anorexic patients and did not enhance the effects
of pharmacological treatment (26). However, the administration of
multivitamins with zinc proved to be the only NS component that
significantly increased the weight gain rate in the present patients.

Most enteral nutrition formulas were hypercaloric, the type most
frequently indicated in AN to reduce gastric distension and hydric
overload during refeeding (27). However, fiber-enriched formu-
las were not routinely administered, despite the benefits of fiber
for these frequently constipated patients (27). Administration of
enteral nutrition formulas had no effect on weight gain and was
associated with longer hospital stays, likely due to the higher
malnutrition severity at admission of those treated with enteral nu-
trition. These findings support the proposal that exclusively natural
feeding should be the first option for NS in AN patients (12,27).
It was reported that enteral nutrition formulas do not yield major
benefits and may possibly reinforce avoidance behavior towards
normal food (12), although other researchers observed increased
weight gain and reduced hospital stay with the administration of
hypercaloric formulas (13-15,23,28).

Over the longer term, relapse was observed within 12 months
post-discharge after 54.2% of hospitalizations, similar to previous
observations (5), and most of the patients failed to maintain their
body weight during this follow-up period. Nova et al. described a
tendency for anorexic patients to reduce food intake after hospital
discharge due to dissatisfaction with their body image, returning to
their pre-admission size (29). In the present study, CPG adherence
did not appear to contribute to weight maintenance or reduce the
time to relapse or readmission rate.

NS-related adverse effects were mild and infrequent, and vitamin
and mineral supplements were better tolerated than enteral nutri-
tion formulas. No refeeding syndrome was observed in any hospi-
talizations. The risk of refeeding syndrome increases with parenteral
nutrition, but this was very rarely utilized (8-10,22). The incidence
of adverse effects appears to be higher for NS prescriptions that
adhere to APA versus NICE/SMHC guidelines. This may be because
the former support nasogastric tube feeding in patients who do not
acknowledge their disease, refuse oral intake, or feel guilty when
eating (9). Force-feeding with nasogastric tube has been associated
with more frequent adverse effects in anorexic patients (24).

NICE/SMHC adherence was associated with a significant reduc-
tion in NS-related costs, mainly due to the shorter hospital stay.
Enteral nutrition formulas were more frequently administered to
patients with a greater degree of malnutrition at admission, who
represented a higher proportion of the NICE/SMHC “non-adher-
ence” than “adherence” group, increasing costs in the former.



1010

One strength of this study was the setting of an EDU in which an
AN-specific multimodal treatment program is provided; these pa-
tients are frequently admitted to general or psychiatric hospitals, in
which multiple factors can influence treatment effectiveness. Study
limitations include its retrospective design and the lack of random-
ization. Moreover, clinical records were used as the main source
of information, and possible under-recording cannot be ruled out.

CONCLUSIONS

NS prescriptions for anorexic patients showed a higher degree
of adherence to NICE/SMHC than APA recommendations. APA
adherence was associated with improved weight gain during hos-
pitalization but only over the short term. Patients whose NS pre-
scriptions followed all NICE/SMHC recommendations had shorter
hospital stay and reduced costs, likely due to their more favorable
nutritional status at admission.
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Resumen

Introduccion: la nutricion parenteral domiciliaria (NPD) es una técnica compleja que implica un seguimiento multidisciplinar.
Objetivos: analisis descriptivo de todos los pacientes incluidos en el programa de NPD.
Métodos: estudio retrospectivo de los pacientes con NPD entre 1985 y 2017 en nuestro centro, un hospital universitario terciario.

Resultados: analizamos 61 pacientes (32 hombres, edad media: 51,2 afios). La patologia de base mas frecuente fue la neoplasia (32,8%),
siendo el sindrome de intestino corto (SIC) la principal indicacion de NPD (70,5%). Recibieron NPD parcial 45 pacientes y total, 16. El tipo de
catéter mas empleado fue el venoso tunelizado. Veinte pacientes la suspendieron por ingesta oral completa (19 los primeros cinco afios), 26 por
exitus (18 los primeros cinco afos) y 15 la mantienen. La neoplasia fue la causa de muerte mas frecuente (46,2%) y en un 15,4%, la hepatopatia
asociada a NPD. La duracién mediana de la NPD fue de 25 meses (1-394), siendo en 24 pacientes mayor a cinco afios (ocho fallecidos, solo uno
de causa oncologica no relacionada con la NPD). Un 54% presentaron infecciones de catéter, aislandose Staphylococcus coagulasa negativo en
el 55,2%, con una tasa de infeccion de 1,04 por 1,000 dias de cateterizacion.

Conclusiones: la NPD es una estrategia terapéutica Util en el fracaso intestinal. El SIC es la indicacion méas frecuente en nuestra casuistica.
La patologia de base, como la neoplasia, determinara el pronéstico. La infeccion por catéter es la complicacion mas frecuente, por o que es
necesario reforzar la educacion sanitaria y la profilaxis antiséptica.

Abstract

Introduction: home parenteral nutrition (NPD) is a complex technique that involves multidisciplinary follow-up.
Objectives: descriptive analysis of all patients included in the NPD program.
Methods: retrospective study of patients with NPD between 1985 and 2017 in our center, a tertiary university hospital.

Results: we analyzed 61 patients (32 men, mean age: 51.2 years). The most common underlying pathology was neoplasia (32.8%), with short
bowel syndrome (SIC) being the main indication of NPD (70.5%). Forty-five patients received partial NPD and 16 total. The tunnelled vein catheter
was the most common venous access used. 20 patients suspended it for complete oral intake (19 the first 5 years), 26 were deceased (18 the
first 5 years) and 15 maintain it. Neoplasia was the most frequent cause of death (46.2%) and in 15.4% liver disease was associated with NPD.
The median duration of NPD was 25 months [1-394]; being in 24 patients longer than 5 years (8 dead, only 1 for oncologic cause not related
to the NPD). Fifty-four per cent had catheter infections, being isolated 55.2% Staphylococcus coagulase negative, with an infection rate of 1.04
per 1000 days of catheterization.

Conclusions: NPD is a useful therapeutic strategy in intestinal failure. The SIC is the most frequent indication in our case study. The underlying
pathology, such as neoplasia, will determine the prognosis. Catheter infection is the more frequent complication, so it is necessary to strengthen
health education and antiseptic prophylaxis.
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INTRODUCCION

La nutricion parenteral a domicilio (NPD) consiste en la admi-
nistracion de nutrientes por via intravenosa en el domicilio del
paciente con fracaso intestinal (Fl) (1). Se introdujo en Espafa
en la década de los 80. Es un tratamiento eficaz para mejorar
el estado nutricional y la calidad de vida de los pacientes can-
didatos. Es una técnica compleja cuyo resultado depende de su
correcta indicacion, la preparacion de las bolsas de nutrientes y
la educacion sanitaria especifica del paciente, junto al cuidado
estricto del catéter. Todo ello requiere de la colaboracion de un
equipo multidisciplinario.

Los pacientes candidatos a NPD presentan un Fl que com-
porta una disminucion de la funcionalidad intestinal reduciendo
de manera significativa la capacidad de absorcion de nutrientes,
agua y electrolitos, y requiriendo de suplementos intravenosos
para mantener la salud y/o el crecimiento (2). El FI sin tratamiento
acarrea desnutricion, complicaciones metabdlicas (deshidratacion
0 insuficiencia renal) e incluso la muerte. Principalmente, esta
situacion ocurre en el sindrome de intestino corto (SIC). EI Fl en el
SIC puede ser transitorio o cronico, segun el tiempo de evolucion,
la longitud del intestino delgado residual, la continuidad del colon,
la etiologia del trastorno y la funcionalidad de las mucosas del
remanente intestinal. La enfermedad subyacente que conduce
mas frecuentemente al Fl crénico (FIC) es la enfermedad vascular
mesentérica, incluidas también enfermedades intestinales infla-
matorias como la enfermedad de Crohn, la pseudoobstruccion
intestinal cronica, las fistulas intestinales, la enteritis por radiacion
y otras complicaciones derivadas de una neoplasia generalmente
del aparato digestivo, ginecoldgico o de cirugia abdominal (3).

La NPD es el tratamiento de eleccion para el FIC. Sin embargo,
Su uso no esta exento de riesgos. Una de sus complicaciones
principales es el desarrollo de infecciones locales y sistémicas
en relacion con la via de acceso utilizada para su administracion.
Otras complicaciones son la trombosis venosa y la pérdida del ac-
ces0 venoso, la hepatopatia asociada a NPD (que puede conducir
al deterioro progresivo de la funcion hepatica e incluso a insufi-
ciencia hepatica) y la enfermedad metabdlica dsea. En adultos,
la esteatosis es mas comun y se presenta en el 40-55% de los
pacientes con SIC, de los cuales el 5-15% desarrollara insuficien-
cia hepatica (2). El intestino tiene una capacidad inherente para
adaptarse tanto funcional como morfologicamente, siempre que la
nutricion por via digestiva (oral/enteral) sea posible, generalmente
en los dos primeros afios (4). En alrededor del 50% de los casos
dependen de la continuidad del colon y la etiologia subyacente.
El trasplante intestinal (Tl) es una alternativa para pacientes con
alto riesgo de muerte debido a las complicaciones de la NPD, en
casos de SIC grave o para aquellos que no pueden hacer frente al
manejo de la NPD. Sin embargo, a pesar de su relativa seguridad
y eficacia, el Tl no ha demostrado mejorar la supervivencia de los
pacientes respecto a mantener la NPD (5,6).

La edad del paciente y la enfermedad subyacente son factores
prondsticos para la dependencia a la NPD y la supervivencia del
paciente. La causa de muerte en estos pacientes no estable-
ce una clara relacion con la duracion de la NPD. Sin embargo,

A. Simd-Servat et al.

los estudios realizados hasta la fecha se han limitado a cortos
periodos de seguimiento, no tienen establecida claramente una
tasa de retirada de la NPD y tampoco han descrito la causa de
muerte (3). El objetivo del presente estudio es aportar la expe-
riencia de 32 anos de nuestro grupo en el programa de NPD, con
la descripcion de las caracteristicas clinicas y 1a evolucion de los
pacientes incluidos.

MATERIAL Y METODOS

Se ha realizado un estudio longitudinal retrospectivo descriptivo
de una cohorte de 61 pacientes que han recibido NPD iniciada en
un hospital de tercer nivel, el Hospital Universitario de Bellvitge,
['Hospitalet de Llobregat (Barcelona), desde el 1 de enero de
1985 hasta el 31 de diciembre de 2017.

Los datos de cada paciente del estudio se obtuvieron de la re-
vision de la historia clinica y del registro del grupo NADYA-SENPE
(www.nadya-senpe.com). Los datos incluyeron: variables demo-
gréficas (sexo y edad), fecha de inicio y fin de la NPD, tipo de
NPD (parcial o total), tipo de catéter empleado, diagnostico de la
enfermedad primaria, causas de FI, complicaciones infecciosas
relacionadas con el catéter y su etiologia microbiana y enferme-
dad hepatica derivada de la NPD.

En cuanto a la composicidn de las formulas de NPD, las emul-
siones lipidicas utilizadas en estos afios han ido evolucionando,
desde el inicio con las emulsiones a base de aceite de soja (In-
tralipid®) o las mezclas de MCT/LCT al 50% (Lipofundin® MCT/
LCT). A partir de su comercializacion se incorporaron las emul-
siones a base de aceite de oliva (Clinoleic®) y en los tltimos afios
se han sustituido por las emulsiones tipo SMOFIipid®. También
cabe destacar que nuestro grupo siempre ha seguido la linea de
mantener aportes moderados de glucosa (3-5 g/kg/d) y evitar la
hiperalimentacion.

Se establecio la fecha de inicio de la NPD en el mismo cen-
tro hospitalario. La fecha de finalizacion de la NPD se determind
cuando hubo paso a dieta oral 0 nutricion enteral exclusivas o exitus
del paciente. La NPD pudo ser total o parcial, es decir, combinada
con dieta oral 0 exclusiva como soporte nutricional. El tipo de caté-
ter empleado fue el venoso tunelizado, el implantado con reservorio
subcutaneo o el catéter central de insercion periférica (PICC).

Se contabilizaron las infecciones por catéter asociadas a bacte-
riemia que desarrollaron los pacientes, diagnosticadas mediante
cultivos del catéter o hemocultivos, con su etiologia microbiana.
Se detallan los casos donde el tratamiento para la infeccion fue el
sellado con antibittico del catéter y aquellos en los que se empled
taurolidina de forma profilactica. Para prevenir las complicacio-
nes asociadas a la NPD se realizé educacion sanitaria durante el
ingreso a todos ellos.

ANALISIS ESTADISTICO

Todos los pacientes fueron seguidos hasta la retirada de la NPD
por mejoria o fallecimiento. La duracion de la NPD fue calculada
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como la diferencia de tiempo entre el inicio de NPD y su retirada.
Se hicieron comparaciones del subgrupo de menos de 40 afios
con el resto, asi como del grupo con mas de cinco afos de trata-
miento y el resto, usando la prueba de Chi-cuadrado. Medianas,
desviaciones estandar y frecuencias fueron utilizados como esta-
disticas descriptivas. El paquete estadistico empleado para dichos
analisis fue el Stata/PC para Windows, version 14. Un valor p de
dos colas < 0,05 se considerd como estadisticamente significativo.

RESULTADOS

CARACTERISTICAS DE LOS PACIENTES

Las caracteristicas de los pacientes se muestran en la tabla I.
El estudio contiene una muestra de 61 pacientes compuesta por
29 mujeres y 32 hombres, con una mediana de edad de 51,2
afios (20 a 74). Se subdivide en dos subpoblaciones de edad,
con lo que se obtienen once pacientes con menos de 40 afios
al inicio de NPD y 50 pacientes mayores de 40 afios al inicio del
tratamiento. Recibieron NPD parcial con alimentacion via oral 45
pacientes (73,7%) y NPD total 16 de ellos (26,2%). El catéter mas
empleado fue el venoso tunelizado tipo Hickman (88,5%), seguido
por el implantado con reservorio subcutaneo (9,8%). Unicamente
en un caso se utilizd PICC. En lo que se refiere a la situacion actual
de la NPD, 20 pacientes (32,8%) la suspendieron por paso a via
oral, 26 (42,6%) fallecieron y 15 (24,6%) la mantienen (Fig. 1).
No se pudieron obtener datos de forma homogénea del estado
nutricional y de hidratacion de los pacientes.

En el estudio hemos realizado la distincion entre indicacion de
NPD, patologia de base causante de Fl'y causas de muerte por
cualquier causa, como veremos a continuacion.

La indicacion de NPD se clasificd en cinco categorias patogé-
nicas: SIC, obstruccion intestinal, malabsorcion, fistula intestinal
y desnutricion por caquexia cardiaca. El SIC fue la principal (71%)
(Fig. 2). Dentro de este subgrupo de pacientes con SIC, en 18
(42%) la enfermedad subyacente mas frecuente fue la isquemia
mesentérica (Fig. 3).

Situacion actual de la serie (n = 61)

Mantienen NPD

Interrupcion NPD Exitus

Figura 1.
Situacion actual de la serie.
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Tabla I. Caracteristicas de nuestra serie

Numero de pacientes n = 61
0,
e 32 52,

Muijeres 29(47.9)

Edad de inicio (%)
> 40 afos 50 (81,9)
< 40 afos 11(18,1)
Duracion tratamiento (%)
> 5 afos 24 (39,3
<5 afios 37 (60,7)
Tipo de NPD (%)
Total 16 (26,2)
Parcial 45(73,8)
Via de acceso (%)

CVC 54 (88,5)

Reservorio subcutaneo 6(9,8)

PICC 1(1,6)

Indicacion (%)

SIC 43 (70,5)
Isquemia 18 (41,9)
Neoplasia 14 (32,6)
Traumatismo 6(13,9)
Obstruccion 24,7
Pancreatitis aguda 24,7
Ell 1(2,3)

Obstruccion intestinal 8 (13,1)

Fistula intestinal 5(8,2)

Desnutricion 2(3,3)

Malabsorcion 34,9

Motivo finalizacion (%)

Activo 15 (24,6)

Pasa a via oral 20 (32,8)

Exitus 26 (42,6)

Causas exitus (%) n=16

Neoplasia 12 (46,2)

Hepatopatia asociada a NPD 4 (15,4)

Sepsis 3(11,5)

Enfermedad renal 3(11.,9)

Enfermedad cardiovascular 2(7,7)

Accidente vascular cerebral 2(7,7)

NPD: nutricién parenteral a domicilio; CVC: catéter venoso central; PICC:
catéter central de insercion periférica; SIC: sindrome de intestino corto.

Las patologias de base causantes de Fl fueron: isquemia mesen-
térica, neoplasia, enfermedad inflamatoria intestinal (Crohn o colitis
ulcerosa), pseudoobstruccion intestinal, traumatismo abdominal o
complicacion quirdrgica de cirugia abdominal. De ellas, la mas
frecuente de la serie fue la neoplasia, con un total de 20 pacientes
(33%) y en segundo lugar la isquemia mesentérica, presente en
18 (29,5%) (Fig. 4). La necesidad de NPD secundaria a neoplasia
fue por enteritis radica en seis pacientes (30%) y como tratamien-
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Indicacion NPD

= SIC

= Qbstruccion intestinal
= Fistula intestinal

= Desnutricion

= Malabsorcion

Figura 2.
Indicaciones de la NPD (SIC: sindrome del intestino corto).

to paliativo en cuatro (20%). El 50% restante inici6 NPD por SIC
consecuencia de cirugia con intencion radical. Las neoplasias diag-
nosticadas con necesidad de NPD por diferentes motivos fueron:
colorrectal (seis), ginecoldgicas (tres), intestinal (dos), gastrica (dos),
sindrome de Gardner (dos), VIPoma (una), linfoma intestinal (una),
pancreas (una), esfago (una) y mesotelioma peritoneal (una).

A. Simd-Servat et al.

Causas de SIC

= [squemia mesentérica

= Neoplasia

= Traumatismo

= Qbstruccion intestinal

= Complicaciones cirugia
abdominal

" Enfermedad
inflamatoria intestinal

Figura 3.
Causas del sindrome de intestino corto (SIC: sindrome del intestino corto).

La causa mas frecuente de muerte fue por neoplasia en 12
pacientes (46,2%) y el motivo de indicacion de NPD en este sub-
grupo de pacientes fue por SIC en diez de ellos. La segunda causa
de muerte fue la hepatopatia asociada a NPD, que tuvo lugar en
cuatro (15,4%) pacientes. Cabe destacar que, de los pacientes
que desarrollaron hepatopatia con insuficiencia hepatica, ninguno

20

Patologia de base

11
. . = Fascitis eosinofilica pseudoobstructiva

= |squemia mesentérica

= Neoplasia

= Traumética

= Obstruccion intestinal

= Pancreatitis aguda

= Enfermedad inflamatoria intestinal
= Peritonitis plastica

= Pseudoobstruccion intestinal

= Fistula intestinal

= Caguexia cardiaca

Figura 4.
Patologia de base en nuestra serie.
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de ellos podia recibir nutricion por via digestiva. Fueron exitus
antes de los cinco afios del inicio de la NPD 18 pacientes, 69,2%
de los fallecidos, once de los cuales tenian neoplasia.

DURACION DE NPD

La duracion mediana de la NPD fue de 25 meses (1-394) y en
24 pacientes (39,3%) fue mayor a cinco arios. En este subgrupo
donde la NPD durd mas de cinco afios, actualmente 15 contindan
en tratamiento activo, ocho han fallecido y a uno se le retir6 la
NPD por mejoria con tratamiento mediante el andlogo del péptido
similar al glucagon 2 (GLP-2), teduglutida. Solamente en uno de
los ocho fallecidos la enfermedad subyacente fue la oncoldgica
no relacionada con la NPD y en el resto fue por enfermedad
cardiovascular, renal o infecciosa. La mediana de duracion de la
NPD de todos los pacientes de este subgrupo de mas de cinco
afos es de 12,5 afos (cinco a 24).

En el subgrupo que inicid la NPD antes de los 40 afios no se
objetivan diferencias estadisticamente significativas comparadas
con el resto respecto a la duracion de la NPD (mayor de cinco
anos) y tampoco respecto a la muerte. Sin embargo, de los once
pacientes de este subgrupo, destacamos que en tres de ellos la
enfermedad subyacente fue una neoplasia y fallecieron antes de
los cinco afos.

En los 37 pacientes en los cuales la duracion de la NPD fue in-
ferior a cinco afos, esta se retird en 14 en el primer afio, en ocho
durante el segundo afio, en ocho en el tercer afio, en cuatro en
el cuarto afo y en tres en el quinto afo. En 18 de ellos el motivo

de retirada fue por fallecimiento (12 de ellos los dos primeros
afos) y el resto, por paso a via oral o enteral tras reconstruccion
quirdrgica del transito digestivo y adaptacion intestinal. La retirada
por dicha mejoria en nuestra cohorte ocurri en ocho el primer
afo, en dos el segundo, en tres el tercero, en cuatro el cuarto y
en dos el quinto afio. Se observo que a nueve pacientes se les
retird la NPD por mejoria después de los dos afios de seguimiento.
La indicacion de NPD en estos casos fue el SIC y la patologia de
base fue: traumatismo, isquemia mesentérica, fistula intestinal,
neoplasia de colon-sigma, enfermedad de Buerger, trombosis
mesentérica y complicaciones de cirugia abdominal.

COMPLICACIONES INFECCIOSAS DEL CATETER

Las infecciones como la bacteriemia asociada a catéter represen-
tan una de las principales complicaciones en pacientes portadores
de NPD. En nuestra serie se objetivaron 105 infecciones de catéter
en 35 pacientes (54%) con mas de un episodio en 24 de ellos
(72,7%), con una tasa global de infeccion de 1,04 por 1.000 dias
de cateterizacion en todo el periodo de seguimiento (Fig. 5).

La principal etiologia microbiana es de origen cutaneo, aislan-
dose Staphylococcus coagulasa negativo en el 46%, seguido de
bacilos Gram negativos (30%): Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Klebsiella pneumoniae y Serratia liquefaciens. Un 9%
de las infecciones fueron por Staphylococcus aureusy un 15%
corresponden a un subgrupo donde englobamos Candida (guiller-
mondii, parapsilosis, glabrata), Staphylococcus hominis'y Myco-
bacterium chelonae (Fig. 6).

25
B Namero de infecciones
W Pacientes que inician NPD
20
15
10
0 4]_' ﬁlﬁl l J-I

85 86 87 88 89 90 91 92 93 94 95 96 97 98 99 00 01 02 03 04 05 06 07 08 09 10 11 12 13 14 15 16 17

Figura 5.

Evolucion a lo largo de los 30 afios del nimero de infecciones y el nimero de pacientes incluidos de nuestra serie.
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Etiologia microbiana

= Staphylococcus coagu-
lasa negativo

= Staphylococcus aureus
Bacilo gram negativo

= Qtros

Figura 6.
Etiologia microbiana.

En nuestra serie se inicio el sellado antibiético del CVC en 2009
y se han tratado seis pacientes permitiendo mantener el uso del
catéter. El sellado presenté una duracion media de 11,9 dias y se
emplearon los siguientes antibigticos: gentamicina, vancomicina,
amikacina y daptomicina. Dos pacientes realizaron el tratamiento
a domicilio, mientras que el resto preciso ingreso hospitalario, con
una estancia media de 29,4 dias. Fue una técnica efectiva, con un
77,8% de curacion.

También se ha incorporado la taurolidina como tratamiento
para prevencion primaria y secundaria, empleandose en cinco
pacientes. Se han establecido dos perfiles de paciente para su
empleo: aquellos con alto riesgo de sepsis por inmunodeficiencia
0 presencia de ostomia y aquellos con alta tasa de infecciones
asociadas a catéter previo. Se observo una disminucion de la
incidencia de complicaciones sépticas en prevencion secundaria
en tres pacientes, con una reduccion de los episodios (pre/postau-
rolidina) de 1/0, 24/1 y 11/0. Por otro lado, en los dos pacientes
en los cuales se instaur¢ de forma profilactica simultanea al inicio
de la NPD no se ha producido ninguna infeccion.

DISCUSION

La NPD es un tratamiento complejo que se esta utilizando des-
de hace mas de 30 afios en nuestro hospital y en toda Espafia
(3,6). El nimero de pacientes que recibe este tratamiento esta
creciendo. Un estudio europeo informo de una prevalencia de
2-40 por millén de habitantes y una incidencia de 4-6 por millon/
afio de NPD en pacientes con enfermedades primarias benignas,
con un 35% por SIC (7). En Espafia, los datos recogidos en el
registro NADYA-SENPE en 2016 recopilan 286 pacientes (54,2%
mujeres), 34 nifios y 252 adultos, con una tasa de prevalencia
de 6,16 pacientes/millon de habitantes/afio. El diagnostico mas
frecuente en adultos fue el oncoldgico paliativo (25,8%). En nifios,
fueron las alteraciones de la motilidad con seis casos (17,6%), la
enfermedad de Hirschsprung y la enterocolitis necrotizante, am-
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bos con cinco casos (14,7%). El primer motivo de indicacion fue
el SIC tanto en nifios (64,7%) como en adultos (37,3%), seguido
de la obstruccion intestinal, 28,6% en adultos y 14,7% en nifios.
Durante este periodo, finalizaron 71 episodios en adultos cuya
causa de finalizacion principal fueron el fallecimiento (57,7%) y
el paso a ingesta oral (31%) (8).

Iniciar NPD es una experiencia estresante y se asocia con un
coste econémico considerable para los sistemas de salud. Cuan-
do se considera su indicacion, los equipos médicos deben tener
en cuenta aspectos como el apoyo familiar, la calidad de vida
que puede lograrse y, en pacientes con cancer, las posibilidades
(o el tiempo estimado) de supervivencia (7). El presente estudio
describe el seguimiento de una cohorte de 61 pacientes adultos
inscritos en el programa de NPD de un hospital terciario uni-
versitario para el tratamiento del FI de diferentes etiologias. En
nuestros resultados, el SIC en adultos sigue siendo la principal
causa de Fl (70,5%) con dos principales etiologias: la isquemia
mesentérica (42%) y las consecuencias del tratamiento activo
de la neoplasia (32%). En nuestra serie, el catéter tunelizado
fue el mas empleado, seguido del reservorio, que coincide con
los estandares en Espafa (9). El catéter tunelizado es la primera
opcion para pacientes con afeccion benigna subyacente, mientras
que el catéter de reservorio es una opcion valida en pacientes
con cancer porque permite la compatibilidad de acceso por via
intravenosa de quimioterapia (9,10). Sin embargo, existen estu-
dios que defienden/recomiendan el uso de PICC en pacientes
oncoldgicos (11). Asimismo, también esta creciendo el uso de
PICC no solamente para pacientes oncoldgicos sino como alter-
nativa al catéter tunelizado, como un paciente de nuestra serie.

Del mismo modo que para otros estudios, describimos un alto
grado de dependencia de la NPD, ya que registramos una me-
diana de duracion de 12,5 afios en los 24 casos que superaron
los cinco afos de NPD. Probablemente, estas cifras son debidas
a que la mayoria de dichos pacientes han presentado una pato-
logia benigna. Por otro lado, del subgrupo de 37 pacientes que
finalizaron la NPD antes de los cinco afos, en 18 casos fue por
exitus (12 antes de los dos afios). Esto corresponde al 48,6% del
subgrupo, lo que muestra la relevancia de la enfermedad subya-
cente como factor prondstico. Por otro lado, destaca que se retird
la NPD por mejoria el primer afio en ocho pacientes (21,6%) de
este subgrupo por tratarse de pacientes con FIC que recuperaron
su autonomia con la reconstruccion del transito intestinal (2).

La retirada de la NPD vy la rehabilitacion intestinal después de
la reseccion masiva han sido ampliamente estudiadas en pobla-
ciones con SIC. Se han identificado predictores de ello: la longitud
remanente del intestino delgado, la presencia de colon en conti-
nuidad, la enfermedad subyacente y la tasa de complicaciones.
Después de una reduccion masiva del intestino delgado, este
muestra cambios funcionales y morfoldgicos para compensar la
pérdida de su funcion absortiva. Cabe recordar que la adaptacion
intestinal es especifica del SIC. Se ha descrito que una adaptacion
intestinal completa puede lograrse a los dos afios en pacientes
adultos con colon en continuidad (4). Sin embargo, en nuestra
cohorte, a nueve pacientes se les retird la NPD por mejoria entre
2-5 afos después de su inicio, lo que indica que la adaptacion
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intestinal es un proceso continuo que puede durar mas tiempo.
Por ello, en nuestra cohorte, donde encontramos causas mixtas
de Fl, objetivamos que a pesar de que la capacidad de adaptacion
intestinal generalmente se alcanza a los dos afos, existe la po-
sibilidad de retirada de la NPD dentro de los cinco afos iniciales
de tratamiento, lo que indica que la rehabilitacion puede ocurrir
durante un periodo mas prolongado de tiempo. Este dato es con-
cordante con otras publicaciones (4) que también establecen un
margen mas amplio para dicha adaptacion, ya que el periodo de
tiempo propuesto mas habitualmente se ha situado (establecido)
alrededor de los dos afos.

Como estudio retrospectivo, existen limitaciones en la obtencion
de todos los datos, como la longitud exacta del intestino remanente
y del colon. Estos diferentes aspectos explican por qué no hemos
podido evaluar con mayor precision los factores predictivos. Sin
embargo, encontramos que la retirada de la NPD no debida a
exitus fue mas frecuente en pacientes con isquemia intestinal (7)
en primer lugar, en segundo lugar por neoplasia no avanzada (6) y
en tercer lugar por fistula intestinal (4). El seguimiento especifico
que asocia el manejo nutricional, el tratamiento quirdrgico con
reconstruccion del transito intestinal y el tratamiento de las com-
plicaciones permiten recuperar autonomia por via digestiva. Por lo
tanto, habra un grupo de pacientes que a priori presentan FIC que
alcanzan la autonomia nutricional, por lo que acabaria siendo un
Fl transitorio gracias a la atencidn por un equipo multidisciplinar
de expertos (7). Sin embargo, la mitad de los pacientes con FIC,
por sus condiciones clinicas, sigue dependiendo de NPD a los
cinco afios a pesar del equipo multidisciplinar que les acompana.

En nuestra cohorte se muestra que la supervivencia de los
pacientes con NPD se predice por la enfermedad subyacente y no
por la edad al inicio de NPD, como ya describe literatura previa,
donde no hay diferencias entre pacientes de mayor o menor edad
sin enfermedad critica que reciban nutricion parenteral (5,12). Se
entiende que la edad puede ser un factor determinante debido al
riesgo de comorbilidades, como demuestran otros estudios (3).
Sin embargo, el disefio de este trabajo no permite especificar
las comorbilidades y su gravedad. Por tanto, parece necesario
evaluar en futuros estudios precisamente esas comorbilidades
que siguen siendo uno de los principales elementos que pueden
determinar el prondstico.

Como ya se ha comentado, el riesgo de muerte fue mas alto en
los primeros cinco afos (69,2%) y la mayoria de estas muertes
fueron debidas a una neoplasia subyacente (66,7%). En nuestro
centro, las consecuencias que se derivan de su tratamiento (como
la radioterapia o la cirugia) fueron la causa mas comun para iniciar
NPD, a diferencia de otros estudios (7).

Nuestro trabajo confirma que las complicaciones de la NPD
no representaron una causa principal de muerte en los primeros
cinco afos. Esto probablemente esté relacionado con la creacion
de equipos multidisciplinares (13). Como describe la literatura
reciente (14), en nuestra serie se observa que a medida que han
transcurrido los afios se ha reducido el nimero de infecciones
relacionadas con la NPD, probablemente debido a los mejores
cuidados y a la incorporacion de una enfermera para la educacion
sanitaria de la NPD. Otro factor que ha favorecido dicha disminu-
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cién ha sido el uso de taurolidina como antiséptico profilactico,
que aun no se ha establecido de forma habitual en las guias de
practica clinica (1). Recientemente se ha descrito un mayor be-
neficio en el uso de taurolidina como prevencion secundaria (15),
y en nuestra experiencia también se obtuvo un beneficio excelen-
te. Para la conservacion del CVC, el tratamiento de la infeccion
aguda de catéter con sellado antibidtico ha supuesto una buena
alternativa para la resolucion de la infeccidn con conservacion
de los accesos venosos (16,17). En nuestra serie, el sellado ha
supuesto una opcion terapéutica efectiva con un 77,8% de cura-
cion, lo que ha permitido mantener los accesos venosos centrales
y prevenir nuevas complicaciones asociadas a la reinsercion del
CVC. Nuestros resultados refuerzan el uso del sellado del catéter
0 la taurolidina (18,19), siendo ambas estrategias beneficiosas
tanto para el tratamiento como para la profilaxis. El origen de la
sepsis por catéter suele relacionarse con la inadecuada manipu-
lacion del mismo, por ello la principal etiologia microbiana es de
origen cutaneo (20). Asi que la educacion sanitaria en el manejo
del catéter es un elemento clave, de tal manera que en las guias
ESPEN de FIC el grado de recomendacion es fuerte (21).

La enfermedad hepatica como complicacion metaboélica de la
NPD fue la causa de exitus en cuatro casos de nuestra cohorte
(15,4% de los fallecidos), de los cuales ninguno recibia nutricion
por via digestiva debido a su patologia de base. Ademas, dichos
pacientes, como se comenta en el apartado referido a material y
métodos recibieron emulsiones lipidicas a base aceite de soja 0
mezcla de MCT/LCT al 50%. La prevalencia de anomalias hepa-
ticas, como por ejemplo esteatosis o colestasis, en las series de
NPD de la década de 1970 fue alta (9). De ellos, progresaron a
enfermedad hepatica avanzada (cirrosis o insuficiencia hepatica)
el 15-40% de casos. La relacion entre esta complicacion y la
afeccion subyacente o el reposo intestinal (es decir, pacientes sin
ingesta oral) no se encontro. Sin embargo, esta asociacion ha sido
descrita por otros autores (22-24). En estudios recientes, el uso
de emulsiones lipidicas que contienen diversas fuentes de acidos
grasos ha resultado en la disminucion de la incidencia de enfer-
medad hepatica y una mejor evolucion clinica (6,25), asi como el
uso de la via digestiva concomitantemente ha demostrado ser un
factor decisivo (22,24). Ademas, la presencia de fitoesteroles en
las emulsiones lipidicas de origen vegetal se ha relacionado con la
aparicion de alteraciones de los parametros de la funcion hepatica
(26). Las emulsiones lipidicas registradas en el mercado farma-
céutico espafiol contienen cantidades variables de fitoesteroles
en funcién de la marca comercial y el lote. La determinacion del
contenido de fitoesteroles, actualmente no declarados, permitiria
desarrollar estrategias para prevenir o tratar la aparicion de estas
alteraciones (27).

Cabe destacar que en nuestra serie no se ha realizado nin-
gun TI, probablemente por la alta complejidad y los resultados
limitados de esta opcion terapéutica. Sin embargo, también es
infrecuente o tiene una baja indicacion en el resto de Europa, dada
la buena supervivencia de los pacientes con NPD, lo que muestra
que es esencial identificar a los pacientes que realmente pue-
den beneficiarse de él (5). Ademas, el desarrollo de tratamientos
nuevos y prometedores para el SIC, como la teduglutida, puede



1018

reducir ain mas las indicaciones de Tl por su efecto tréfico sobre
la mucosa intestinal, aumentando la absorcion intestinal y de ahi,
causando una reduccion en la dependencia de NPD, como en un
caso de nuestra serie (28-30).

Otra limitacion del estudio, al tratarse de un analisis retros-
pectivo, es que las complicaciones no infecciosas no han podido
ser reflejadas.

Este trabajo confirma que el manejo de pacientes con FIC re-
quiere un abordaje multidisciplinar para reducir el riesgo de com-
plicaciones y mortalidad asociadas a la NP. Ademads, se muestra
que la NPD per se no es la principal causa de mortalidad, ya que
es determinante la enfermedad subyacente. Sobre todo en la
etapa inicial del tratamiento, es primordial la estimulacion de la
via enteral para lograr una mayor adaptacion intestinal y reducir
las necesidades e incluso una posible retirada de la NP (4). Asi-
mismo, es fundamental mantener los equipos multidisciplinares
que se van consolidando para reducir la tasa de complicaciones
e identificar las posibles comorbilidades.

En resumen, la NPD es una estrategia terapéutica Util en pa-
cientes con FIC, aunque es importante mantener el estimulo de
la alimentacion oral. EI SIC por neoplasia o isquemia mesentérica
es la indicacion mas frecuente de NPD. Serd la patologia de base,
como la neoplasia, lo que marcara un peor prondstico. Dada la
frecuencia de infecciones de catéter, creemos necesario hacer
hincapié en la educacion sanitaria y la profilaxis antiséptica para
mejorar la tasa de complicaciones.
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Resumen

Introduccidn: la desnutricion en el paciente neurolégico presenta una alta prevalencia, aumentando las complicaciones y disminuyendo la
calidad de vida. La nutricién artificial minimiza el riesgo de malnutricion. En los Ultimos afios, en Murcia, se pone en marcha una via clinica
de adecuacion a la Guia Nacional de Nutricién Enteral Domiciliaria (NED) para optimizar este recurso y reducir la variabilidad de prescripcion.

Objetivo: analizar las caracteristicas de la NED en el paciente neuroldgico, de un area de salud de Murcia, antes y después de la adecuacion
a las directrices nacionales.

Método: disefio observacional de corte transversal. Analisis y comparacion de las muestras NED de aduttos del Area 1 de salud de Murcia, en 2010y 2014.

Resultados: la patologia mas asociada a las prescripciones de NED fue la neuroldgica. La via de administracion mas utilizada fue la oral, aunque
desciende en la muestra de 2014 a favor de la sonda de nutricion y ostomia. El tipo de férmula mas usado en 2010 fue la no especifica. Tras la
via clinica se reduce el uso de formulas especificas, disminuyendo especialmente las formulas hiperproteicas y/o hipercaléricas.

Conclusiones: la implementacion de una via clinica de adecuacion a la Guia Nacional NED ha provocado un cambio en la realidad de este tipo de
nutricion artificial en el Area 1 de salud del Servicio Murciano de Salud, consiguiendo normalizar su uso bajo criterios unificados y profesionales
especializados. Finalmente, estos logros se han generalizado a toda la region.

Abstract

Introduction: malnutrition in patients with neurological disease is very prevalent, worsening their complications and diminishing their quality of life.
For that reason, nutritional support can provide a reduction in comorbidities. Over the past years, in Murcia (southeast of Spain), a clinical pathway
has been stablished in accordance to the National Home Enteral Nutrition guide (HEN) to optimize this resource and reduce the prescription gap.

Objective: to analyze the HEN characteristics in neurological patients in an area of Murcia, before and after the adequacy of the national
recommendations.
Method: observational cross-sectional study. Analysis and comparison of HEN in health area no. 1 in Murcia in 2010 and 2014.

Results: the most prevalent cause for HEN was neurological disease. In 2010, oral nutrition was the most used way compared with 2014, when
it had changed to enteral nutrition through feeding tube or ostomy. Non-specific formula was the most frequently used in 2010. However, after
the establishment of the clinical pathway there was a reduction in specific enteral formula use, specially hypercaloric and hyperproteic.

Conclusions: the implementation of a clinical pathway according to the National HEN guide has caused a change in the reality of artificial nutrition
in health area no. 1 in Murcia (Spain), which means a standardization of its use under unified criteria made by specialized professionals. Finally,
due to these results, this clinical pathway has been generalized to the rest of the region.
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INTRODUCCION

Las enfermedades neuroldgicas presentan un riesgo nutricional
elevado, lo que va a influir de forma negativa en el pronostico
de los pacientes con este tipo de patologias. Asi, la desnutricion
disminuye la calidad de vida del paciente neurologico y aumenta
la morbimortalidad, lo que a su vez repercute en la enfermedad
de base y sobre el estado nutricional. Por otro lado, en el enfermo
neuroldgico existe una alta prevalencia de la disfagia orofaringea y
riesgo de broncoaspiracion (1), llegando a ser un tema central en la
tltima guia de la European Society of Parenteral and Enteral Nutri-
tion de 2017 del paciente neuroldgico (2) y pudiendo ser informada
por la mitad de pacientes con diferentes tipos de demencia en sus
distintos estadios (3). Asi, la desnutricion y el riesgo de desnutricion
en el paciente deben explorarse cuando exista un indice de masa
corporal por debajo de 18,5 kg/m?, o bien una pérdida de peso
corporal no intencionada en los dltimos meses (4). Con todo esto,
y afiadiendo sintomas como la anorexia, la debilidad muscular, los
trastornos gastrointestinales asociados, el hipercatabolismo, la pér-
dida de masa magra y grasa, etc., un elevado porcentaje de estos
pacientes no alcanzara los requerimientos energéticos-proteicos
diarios para mantener un adecuado estado nutricional. Se recurre
entonces a la utilizacion de los suplementos nutricionales (5-8).

Los suplementos nutricionales, como formulas de nutricion ar-
tificial, se engloban dentro de los alimentos dietéticos destinados
a usos médicos especiales, compuestos por una mezcla definida
de macro y micronutrientes que se administran por via oral como
complemento a la alimentacion tradicional o adaptada (9). La sonda
nasogastrica y la ostomia estan indicadas cuando la deglucion ya no
es segura 0 en aquellos casos en los que no se alcanza al menos el
75% de los requerimientos nutricionales diarios por via oral. La via
que se va a utilizar va a depender de las caracteristicas del paciente
(10) y, sobre todo, de la duracion prevista del soporte nutricional.
Las sondas nasogastricas se emplean en aquellos pacientes con
una patologia aguda en la que se pueda esperar una evolucion
favorable y que no tengan riesgo de reflujo gastroesofagico. Son
vias de acceso de corta duracion, como maximo de 4-6 semanas
(11). Cuando no cumplen estas caracteristicas se usa directamente
la via gastrica con las ostomias, que suelen ser mas comodas para
el paciente y sin una mayor incidencia de complicaciones (11).

De este modo, la nutricion enteral se define como la admi-
nistracion de una solucion de nutrientes directamente al tracto
digestivo, generalmente mediante una sonda implantada por via
nasal o percutanea. También se considera la administracion de
formulas de composicion definida por via oral, ya sea como dieta
total 0 como suplementacion de una alimentacion deficiente (12).
Su objetivo es contribuir al aprovisionamiento de los requerimien-
tos totales o parciales del paciente. Cuando este soporte se realiza
en la comunidad, de forma ambulatoria, se conoce como nutricion
enteral domiciliaria (NED).

En Espafia, la practica de la NED esta regulada principalmen-
te por el Real Decreto 1030/2006, por el que se establecen la
Cartera de Servicios Comunes del Sistema Nacional de Salud y
el procedimiento para su actualizacion (13), aunque la realidad
nacional y entre las diferentes comunidades puede diferir. Asi, el
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escenario de la NED en la Region de Murcia, entre los afios 2007
y 2010, se caracteriza por la gran variabilidad existente en la
asistencia al paciente subsidiario de esta prestacion y el elevado
consumo de productos dietoterapicos (14). En el afio 2011 se
pone en marcha la Via Clinica NED de la Region de Murcia (15) en
el Area 1 de salud de la regién y se presenta en el Comité de Die-
tas del Servicio Murciano de Salud (SMS). El buen funcionamiento
de la iniciativa culmina en la publicacién en el Boletin Oficial de
la Regidn de Murcia de la Instruccion 4/2012 (16), que establece
el procedimiento para la prestacion de productos dietéticos, en
el dmbito sanitario publico, en todas las areas de salud del SMS.

La realidad regional de la NED cambia (distribucion de la patologia
de indicacion, via de administracion y tipo de formula, entre otros),
se controla el gasto sanitario de la prestacion y la adecuacion a la
Guia Nacional (9) mejora (17). De esta manera, nos encontramos
con caracteristicas diferentes respecto a la NED en relacion a la
implementacion de la via clinica mencionada. Por ejemplo, en el
caso de la patologia neuroldgica, en ambos casos ocupa la primera
posicion como diagnastico de indicacion, pero asciende desde un
61,7% hasta el 78,6% del total de los casos. La situacion general de
la NED antes y después de la via clinica puede observarse en otros
trabajos publicados (14,15).

Los objetivos de este trabajo son analizar los diferentes diagnds-
ticos especificos de indicacion neuroldgicos en relacion a la NED
en el Area 1 de salud del SMS, antes y después de la implemen-
tacion de la Via Clinica NED de la Region de Murcia, asi como los
tipos de via de acceso utilizados y los tipos de formula prescritos.

MATERIAL Y METODOS

Tras observar los datos de la NED en la Region de Murcia entre
los afios 2007 y 2010, a finales de 2010 se pone en marcha, des-
de el Area 1 de salud Murcia Oeste del SMS, la confeccion de una
via clinica (15,16) que cumpliera los requisitos planteados por la
Guia NED del Sistema Nacional de Salud (9), en su version de 2008.

Disefio observacional de corte transversal y ambispectivo, en
el que se analizan las muestras de NED (formulas no especificas,
especificas y modulos) de adultos del Area 1 de salud de Murcia,
en el afio 2010 y en los afios 2013-14, recogiendo variables
relativas a la patologia neuroldgica especifica del paciente, via
de administracion y tipo de nutricion enteral, asi como variables
sociodemogréaficas. Las variables se especifican en la tabla I. Asi,
encontramos una muestra antes de la implementacion de la via
clinica (NEDn1) relativa al afio 2010 y que parece no cumplir con
los criterios de indicacion de la Guia Nacional (9), y otra posterior
(NEDn2) compuesta por las peticiones que desde Atencion Pri-
maria se realizaron al Servicio de Endocrinologia y Nutricion del
Hospital Clinico Universitario Virgen de la Arrixaca y que fueron
aceptadas para prescripcion por cumplir los requisitos pertinentes
a la via clinica en los afios 2013-2014. El protocolo de recogida
de datos y los aspectos metodoldgicos mas concretos pueden
encontrarse en trabajos anteriores (14,15).

Se utiliza el programa IBM SPSS Statistics 22.0 (18). Asi, se
emplean técnicas descriptivas y de significacion para representar
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Tabla l. Variables de estudio

Diagnastico no especificado

Neurodisfagia (disfagia neuroldgica)

Accidente cerebrovascular (ACV)

Diagnostico Tumor cerebral

Paralisis cerebral

Coma neuroldgico

Epilepsia

Oral

Tipo de via Sonda nasogastrica/nasoyeyunal (SNG/SNY)

Ostomia

Formula no especifica

Tipo de formula | Formula especifica (para una patologia concreta)

Maédulo

Diabetes

Hipercaldrica (HC)

Hipercaldrica/hiperproteica (HC/HP)

Tipo concreto

de formula Modulo espesante

Normocaldrica/normoproteica (ISO/ISO)

Hiperproteica (HP)

Patologia renal (Nefro)

las caracteristicas de ambas muestras y exponer las diferencias,
en su caso. Especificamente, la descripcion del perfil de dichas
muestras se lleva a cabo mediante tablas de contingencia. Se
comparan las proporciones de las variables categoricas mediante
la prueba de Chi-cuadrado y su correspondiente nivel de signi-
ficacion. En el caso de la variable cuantitativa de edad se utiliza
la prueba t de Student. Se considero significacion estadistica a
partir de valores de p < 0,05.

La utilizacion de informacion y datos sobre consumo de produc-
tos dietoterapicos cuenta con autorizacion de la Direccion General
de Asistencia Sanitaria. El trabajo cuenta con el informe favorable
del Comité de Etica de Investigacion Clinica del Hospital Clinico
Universitario Virgen de la Arrixaca-IMIB, conforme a los aspectos
éticos de la Declaracion de Helsinki.

RESULTADOS

Las muestras de este trabajo, NEDn1y NEDn2, estan compues-
tas por 250 y 362 pacientes con patologia neuroldgica, respecti-
vamente. De este modo, este trabajo cuenta con datos referidos
a 612 solicitudes aceptadas de nutricion enteral realizadas por
Atencion Primaria. Estas muestras forman parte de otras mas
amplias. En la figura 1 se puede apreciar un diagrama de flujo
de los participantes. No existen diferencias en edad o sexo entre
las muestras de este trabajo (el porcentaje de ambos sexos se
sitda en torno al 50% y la edad media, por encima de los 75
afnos), igual que entre las muestras originales NED1 y NED2. Las
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muestras NEDn1 y NEDn2 sin espesantes constan de 170y 172
pacientes, respectivamente, con caracteristicas de edad y sexo
muy similares. Esta distribucion ya nos adelanta el gran nimero
de prescripciones que se realizaban antes de la implementacion
de la via clinica, pues solo en 2010 se realiz el mismo ndimero
que entre los afios 2013 y 2014 en la indicacion neuroldgica.

En las tablas II-V aparecen las tablas de contingencia de las
diferentes variables de estudio en las muestras NEDn1y NEDn2.
Existen diferencias significativas (p < 0,000) entre las muestras
en todas las variables (diagnostico, tipo de via, tipo de formula y
tipo concreto de formula). Como se adelanta anteriormente, se ha
realizado un subanalisis en el que se han eliminado los médulos
espesantes y que afecta especialmente a la distribucion en la
variable tipo de via (Tabla llIB).

Poblacion
Afio 2010 Afio 2014
Region de Region de
Murcia Murcia
1.462.003* 1.466.809*
Area 1 de Area 1 de
salud salud
255.080* 257.856*
Muestra
PET2
847
Muestra Muestra
NED1 NED2
345 457
Muestra Muestra
NEDn1 NEDn2
250 362
Figura 1.

*Servicio de Planificacion y Financiacion Sanitaria, Consejeria de Salud de la
Region de Murcia. PET2: peticiones de nutricion enteral domiciliaria procedentes
de Atencion Primaria; NED1: solicitudes aceptadas de nutricion enteral domiciliaria
procedentes de Atencion Primaria antes de la via clinica; NEDn1: submuestra
NED1, pacientes con patologia neuroldgica; NED2: solicitudes aceptadas de
nutricion enteral domiciliaria procedentes de Atencion Primaria después de la via
clinica; NEDn2: submuestra NED2, pacientes con patologia neuroldgica.
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DISCUSION

La malnutricién en el paciente neuroldgico es comuin, espe-
cialmente en pacientes con esclerosis lateral amiotréfica (19),
enfermedad de Parkinson (20,21), esclerosis multiple (22), acci-
dente cerebrovascular (ACV) (23,24) y demencia (25,26), entre
otras. Ademas, todas estas patologias suelen cursar con disfagia
orofaringea. La NED pretende contribuir al aprovisionamiento de
los requerimientos nutricionales totales o parciales del paciente en
riesgo de desnutricion, impidiendo ademas la atrofia de las vellosi-
dades intestinales y aportando nutrientes esenciales (27). Por otro
lado, y respecto a la disfagia orofaringea, el uso de alimentos con
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textura modificada y espesantes para liquidos se ha convertido en
el elemento primordial en la practica clinica de esta sintomatolo-
gia, modificando las propiedades de los alimentos para hacerlos
mas seguros y faciles de tragar (eficacia y seguridad) (28).

Este estudio presenta las caracteristicas de la NED en pacientes
neuroldgicos en el Area 1 de salud del SMS, antes y después de
laimplementacion de la Via Clinica NED basada en las directrices
del sistema sanitario nacional (9). Estas caracteristicas hacen
referencia a la patologia neuroldgica de indicacion del soporte
nutricional, el tipo de fdrmula y su via de administracion, ademas
de las propias caracteristicas sociodemogréaficas de los pacientes
que son subsidiarios de esta prestacion sanitaria.

Tabla Il. Tabla de contingencia. Clasificacién del diagndstico
neuroldgico para la indicacion de NED en las muestras NEDn1 y NEDN2

Muestra
Total
NEDnN1 NEDN2
Recuento 24 0 24
Diagnostico no % dentro de diagndstico 100,0% 0,0% 100,0%
especificado % dentro de muestra 9,6% 0,0% 3,9%
% del total 3,9% 0,0% 3,9%
Recuento 164 248 412
Neuro % dentro de diagndstico 39,8% 60,2% 100,0%
disfagia % dentro de muestra 65,6% 68,5% 67,3%
% del total 26,8% 40,5% 67,3%
Recuento 47 87 134
ACY % dentro de diagndstico 35,1% 64,9% 100,0%
% dentro de muestra 18,8% 24,0% 21,9%
% del total 7,7% 14,2% 21,9%
Recuento 0 1 1
Diaanéstico Tumor % dentro de diagnostico 0,0% 100,0% 100,0%
1 1
9 cerebral % dentro de muestra 0,0% 0,3% 0,2%
% del total 0,0% 0,2% 0,2%
Recuento 1 18 29
Paralisis % dentro de diagndstico 37,9% 62,1% 100,0%
cerebral % dentro de muestra 4,4% 5,0% 4,7%
% del total 1,8% 2,9% 4.7%
Recuento 3 7 10
Coma % dentro de diagndstico 30,0% 70,0% 100,0%
neurolégico % dentro de muestra 1,2% 1,9% 1,6%
% del total 0,5% 1,1% 1,6%
Recuento 1 1 2
Enilensia % dentro de diagndstico 50,0% 50,0% 100,0%
priep % dentro de muestra 0,4% 0,3% 0,3%
% del total 0,2% 0,2% 0,3%
Recuento 250 362 612
Total % dentro de diagndstico 40,8% 59,2% 100,0%
% dentro de muestra 100,0% 100,0% 100,0%
% del total 40,8% 59,2% 100,0%
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La NED en el paciente con patologia neurolégica del Area 1 de
salud de la Region de Murcia representa cerca de las dos terceras
partes del total de solicitudes aceptadas en el afio 2010 y casi
el 80% en los afios 2013-14 (15). La patologia oncoldgica no
esta representada en esta muestra debido a que el seguimiento
nutricional de pacientes oncoldgicos en nuestra area se realiza
en dos consultas monograficas y no todos entran a formar parte
de este circuito entre AP y la unidad de nutricion. Esta es una
importante limitacion que hace dificil la comparacion con otros
trabajos y registros de nutricion artificial, como es el caso del
grupo de Nutricion Artificial Domiciliaria y Ambulatoria (NADYA)
de la Sociedad Espafiola de Nutricion Parenteral y Enteral (SEN-
PE). Este grupo publica periodicamente datos epidemioldgicos de
NED y en los referentes a los afos 2014 y 2015 la enfermedad
neuroldgica se sitlia alrededor del 60% de los casos de NED en
pacientes adultos con nutricion a través de sonda (29).

En relacion a la variable “diagndstico” (Tabla Il) antes y después
de la via clinica en nuestra area de salud, los trastornos neuroldgi-
cos mas prevalentes con NED son la disfagia neuroldgica, el ACV y
la pardlisis cerebral, aunque en la muestra de 2010 existe alrededor

Tabla lllIA. Tabla de contingencia.
Clasificacion del tipo de via de
administracién en las muestras

NEDN1y NEDN2

Muestra
Total
NEDn1 | NEDn2
Recuento 206 212 418
0,
Pdento | o290 | 507% | 100,0%
de via
Oral % dort
otenio oo 4% | 586% | 68,3%
de muestra
%deltotal | 33,7% | 34,6% | 683%
Recuento 37 112 149
0
Tipo PO | oy es | 75,2% | 100,0%
SNG/ de via
® 1w [ % dentro
via ° 14,8% | 30,9% | 24,3%
de muestra
% deltotal | 6,0% 18,3% | 24,3%
Recuento 7 38 45
0,
% dentio | o b0 | 844% | 100,0%
’ de via
Ostomia % dent
otemro oo | 105% | 7.4%
de muestra
%deltotal | 1,1% 6,2% 7,4%
Recuento 250 362 612
Total % dentro de via 40,8% 59,2% 100,0%
otal
% dentro de muestra | 100,0% | 100,0% | 100,0%
% del total 40,8% | 59,2% | 100,0%

de un 10% de solicitudes aceptadas y sin diagndstico neuroldgico
especifico. Si eliminamos de las muestras los modulos espesantes,
no aparecen diferencias en la distribucion de esta variable.

En lo referente al tipo de via de administracion utilizada (Tabla Ill),
en ambas muestras es la oral la mas indicada. Sin embargo, tras la
implementacion de la via clinica, este tipo de administracion des-
ciende en nimero de casos mientras que el resto asciende (sondas
y ostomias). Esto se debe a que la indicacidn de NED en muchas
patologias, especialmente en la neuroldgica, solo es financiada
por nuestro sistema sanitario (13) si la via de administracion es la
sonda de alimentacion u ostomia. Segun la tabla IlIB, esta variable
cambia de forma drastica en la NEDn2 cuando eliminamos los
madulos espesantes, descendiendo la via oral del primer puesto
(alrededor del 60%) al tercero (15% de los casos). Esto nos indica
que la via oral en la NEDn2 esta sobreestimada debido al consumo
de médulos espesantes, algo que no ocurre en la NEDn1, que prac-

Tabla IlIB. Tabla de contingencia.
Clasificacion del tipo de via de
administraciéon en las muestras NEDN1
y NEDN2 tras eliminar los mdédulos
espesantes del analisis

Tabla cruzada sin médulos espesantes
Muestra
Total
NEDn1 | NEDn2
Recuento 127 26 153
0
& d(;e\;;ro 830% | 17.0% | 100,0%
Oral % dont
de"mﬁgsrt?a 747% | 151% | 44,7%
%deltotal | 371% | 7.6% | 44.7%
Recuento 36 109 145
0
t
Tipo /"dzevr;aro 248% | 752% | 100,0%
e | SNG/SNY |—~—
via de"mﬁzsrt?a 212% | 634% | 42,4%
%deltotal | 105% | 31.9% | 42,4%
Recuento 7 37 44
0
& dzev?;ro 159% | 84,1% | 100,0%
Ostomia % dont
de°m‘:23rt?a 41% | 215% | 12,9%
%deltotal | 2.0% | 108% | 12,9%
Recuento 170 172 342
0
/°dzevr;:° 497% | 503% | 100,0%
Total % dort
de"mﬁzsrt?a 100,0% | 100,0% | 100,0%
%deltotal | 497% | 503% | 100,0%
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ticamente no varia en relacion a la via de administracion cuando se
eliminan los espesantes. Esto se deberia a que en 2010 se realizan
prescripciones de NED en patologia neurologica y por via oral, sin
estar indicada por la Guia Nacional (9).

Si observamos el tipo de formula (no especifica, especifica y
moédulos), podemos comprobar un descenso de la formula no
especifica, y especialmente de la formula especifica, a favor de
una subida del mddulo (Tabla IV). Este aspecto también se puede
explicar por lo comentado anteriormente en relacion a la finan-

Tabla IV. Tabla de contingencia.
Clasificacion del tipo de férmula en las
muestras NEDn1 y NEDN2

Muestra

Total
NEDn1 | NEDn2
Recuento 115 136 251
% dentro
dedt;po 458% | 542% |100,0%
No formula
especifica | % dentro
de 46,0% | 37.6% | 41,0%
muestra
0
f’ofj' 188% | 22.2% | 41,0%
Recuento 55 36 91
% dentro
dedt;po 60.4% | 39.6% |100,0%
i formula
T,Ipo de Especifica
formula % dentro
de 20% | 99% | 149%
muestra
0
f’ofj' 9,0% | 59% | 14.9%
Recuento 80 190 270
% dentro
dedipo 206% | 704% |100,0%
) formula
Modulos
% dentro
de 320% | 525% | 441%
muestra
0
f’ofael' 131% | 31.0% | 441%
Recuento 250 362 612
- .
- /°de”]f£‘r’rfj;p°de 408% | 59.2% |100,0%
ota
% dentro de muestra | 100,0% | 100,0% | 100,0%
% del total 408% | 59.2% | 100,0%

J. F. Sanchez-Romera et al.

ciacion. De esta manera, los mddulos espesantes no precisan
de requisitos para su financiacion mas alla de la propia disfagia
orofaringea, sefialando ademas su bajo coste. Por otro lado, la
formula no especifica no sufre un descenso tan brusco como
la especifica. Esta Ultima cuenta con escasa evidencia cientifica
al existir pocos ensayos clinicos randomizados y controlados, bien
disefiados y con un niimero suficiente de sujetos (30).

Respecto al tipo concreto de formulas, en la tabla V se observa
un claro aumento de la proporcion de la indicacion de espesante
tras la implementacion de la via clinica. Esto se puede explicar
por la eliminacion, en los afios 2012-2014, de prescripciones de
otro tipo de dietas sin adecuacion a la Guia Nacional (9). Ademas,
aparece un descenso en las dietas para diabéticos que podria
deberse al uso de estas en pacientes no diabéticos en la muestra
NEDn1. Las dietas hiperproteicas y/o hipercaldricas disminuyen
en nimero presumiblemente a favor de las formulas normopro-
teicas y normocaldricas.

La principal limitacion de la nutricion artificial en el &mbito
domiciliario es la situacion actual sobre prescripcion y financia-
cion de NED recogida en la legislacion y, por ende, en la Guia
NED del SNS (9). Segun el Real Decreto 1030/2006 (13) y la
Orden SC0/3858/2006 (31), las formulas de nutricion enteral se
concretan como “una mezcla definida de macro y micronutrientes
para su uso como Unica fuente nutricional, fabricadas para uso
a través de sondas de alimentacion y excepcionalmente por via
oral”, y se especifica que “la nutricion enteral sera administrada
principalmente por sonda y, ocasionalmente, por via oral”. Estos
requisitos excluyen la financiacion de los suplementos orales en el
caso de pacientes con enfermedad neuroldgica de base y desnu-
tricion, aunque se haya demostrado la imposibilidad de alcanzar
los requerimientos nutricionales con modificaciones de la dieta
convencional, como paso previo a la utilizacion de sondas cuando
la disfagia hace imposible la alimentacion oral. Existe pues una
serie de puntos discordantes entre el papel de la Administracion,
que tiene que velar por un uso racional y basado en la evidencia
cientifica de un recurso con un impacto econémico considerable,
y el del médico clinico que detecta situaciones en las que la
instauracion de un soporte con NED supondria un claro bene-
ficio para cierto tipo de pacientes. Lo que parece claro es que
tanto los organismos que gestionan el sistema sanitario como
los profesionales sanitarios tienen el deber de hacer uso racional
de los recursos. Asi, medidas como las que se reflejan en este
trabajo podrian evitar que se llegue a situaciones drasticas como
la eliminacion de la financiacion de determinados medicamentos
para todos los pacientes por incluir, inadecuada y masivamente,
usos no financiados en el circuito de financiacion.

A modo de Resumen podemos advertir que la patologia neuro-
lgica con mayor presencia en la indicacion de la NED en el Area 1
de salud del SMS es la disfagia neuroldgica, antes y después de la
implementacion de la via clinica de adecuacion a la Guia Nacional.
En 2010 la formula mas prevalente es la no especifica, seguida
de los mddulos. En 2012-2014 los médulos pasan a ser el primer
tipo de formula indicado, seguido de la dieta no especifica, obser-
vandose un importante descenso total del nimero de dietas en
general. Las dietas especificas, hiperproteicas y/o hipercaldricas,

[Nutr Hosp 2019;36(5):1019-1026]



NUTRICION ENTERAL DOMICILIARIA EN EL PACIENTE CON PATOLOGIA NEUROLOGICA 1025
DE UN AREA DE SALUD DEL SURESTE ESPANOL

Tabla V. Tabla de contingencia.
Clasificacion del tipo concreto de féormula en las muestras NEDn1 y NEDN2

Muestra
NEDn1 NEDnN2 Total
Recuento 51 35 86
. % dentro de tipo concreto de formula 59,3% 40,7% 100,0%
plabetes % dentro de muestra 20,4% 9,7% 141%
% del total 8,3% 5,7% 14,1%
Recuento 21 9 30
% dentro de tipo concreto de formula 70,0% 30,0% 100,0%
" % dentro de muestra 8,4% 2,5% 4,9%
% del total 3,4% 1,5% 4,9%
Recuento 46 6 52
% dentro de tipo concreto de formula 88,5% 11,5% 100,0%
e % dentro de muestra 18,4% 1,7% 8,5%
% del total 7,5% 1,0% 8,5%
Recuento 80 190 270
Tipolconcreto Espesant % dentro de tipo concreto de formula 29,6% 70,4% 100,0%
de formula % dentro de muestra 32,0% 52,5% 44,1%
% del total 13,1% 31,0% 44,1%
Recuento 38 11 149
% dentro de tipo concreto de formula 25,5% 74,5% 100,0%
0150 % dentro de muestra 15,2% 30,7% 24,3%
% del total 6,2% 18,1% 24,3%
Recuento 10 10 20
% dentro de tipo concreto de formula 50,0% 50,0% 100,0%
i % dentro de muestra 4,0% 2,8% 3,3%
% del total 1,6% 1,6% 3,3%
Recuento 4 1 5
% dentro de tipo concreto de formula 80,0% 20,0% 100,0%
et % dentro de muestra 1,6% 0,3% 0,8%
% del total 0,7% 0,2% 0,8%
Recuento 250 362 612
% dentro de tipo concreto de formula 40,8% 59,2% 100,0%
ol % dentro de muestra 100,0% 100,0% 100,0%
% del total 40,8% 59,2% 100,0%
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descienden tras la via clinica, aumentando no solo los modulos
sino también las formulas normocaldricas y/o normoproteicas. En
ambas muestras predomina la via de administracion oral, seguida
de la sonda de alimentacion. Sin embargo, cuando son eliminados
del andlisis los mddulos espesantes, en la NEDn1 no se observan
diferencias en la distribucion, mientras que en la NEDn2 la via oral
desciende hasta el 15%.

Finalmente, se hace necesario exponer que la implementacion de
la via clinica de adecuacion a la Guia Nacional NED ha provocado un
cambio en la realidad de este tipo de nutricion artificial en el Area 1
de salud de la Region de Murcia, normalizando su uso bajo criterios
unificados y unidades de nutricion clinica especializada. Ademas, esto
se ha generalizado al resto de areas de salud de la Region de Murcia.
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Paciente critico

The diagnosis and NUTRIC score of critically ill patients in enteral nutrition are risk
factors for the survival time in an intensive care unit?

¢ El diagndstico y la puntuacion NUTRIC score en pacientes criticamente enfermos con nutricion enteral
son factores de riesgo para el tiempo de supervivencia en una unidad de cuidados intensivos?
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Abstract

Objective: to investigate whether the caloric and protein deficits, the diagnosis and the NUTRIC score, behaved as risk factors associated to
the survival time.

Methods: prospective study with 82 critically ill patients in intensive care unit (ICU), with exclusive enteral nutritional therapy (EENT). We inves-
tigated the calorie and protein deficiencies of EENT, the NUTRIC score, and the inflammatory-nutritional index by the C-reactive protein-CRP/
albumin. The data were analyzed using the Chi-square, Fisher, Mann-Whitney, Kruskal-Wallis, univariate and multiple Cox regressions and the
Kaplan-Meyer method.

Results: in the univariate Cox regression, one-year increase in age increased the risk of death by 4.1% (p=0.0009; HR=1.041) and one-day
increase with intercurrent events, by 1.8% (p = 0.0485; HR = 1.018). In the multiple Cox regression, the clinical diagnosis (p = 0.0462, HR =
2.091) and the NUTRIC score > 5 (p < 0.0001; HR = 5.740) were the variables that together were associated with the survival time. The critical
caloric and protein deficits did not behave as death risk factors in this population. Kaplan-Meier curves showed that the probability of survival in
40 days was 28.1% with clinical diagnosis and 40.2% with surgical diagnosis. The mean survival time with NUTRIC score > 5 was 17.4 days.
The probability of survival at 40 days was 72.8% with NUTRIC score < 5 and 6.4% with NUTRIC score > 5.

Conclusion: caloric and protein deficits are not risk factors for mortality. Only the diagnosis and the NUTRIC score were considered risk factors
associated with the survival time.

Resumen

Objetivo: investigar si el déficit caldrico y proteico, el diagndstico y la puntuacién nutricional se comportaron como factores de riesgo asociados
al tiempo de supervivencia.

Métodos: estudio prospectivo con 82 pacientes en estado critico en la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI), con terapia nutricional enteral
exclusiva (EENT). Investigamos las deficiencias de calorias y proteinas de EENT, el puntuacion NUTRIC y el indice inflamatorio-nutricional por la
proteina C-reactiva-CRP / alblimina. Los datos se analizaron utilizando las regresiones de Chi-cuadrado, Fisher, Mann-Whitney, Kruskal-Wallis,
univariadas y multiples de Cox y el método de Kaplan-Meyer.

Resultados: en la regresion de Cox univariada, el aumento de un afio en la edad aumentd el riesgo de muerte en un 4,1% (p = 0,0009; HR =
1,041) y el aumento de un dia con eventos intercurrentes, en un 1,8% (p = 0,0485; HR = 1,018). En la regresion mdltiple de Cox, el diagnostico
clinico (p = 0,0462, HR = 2,091) y la puntuacion nutricional > 5 (p < 0,0001; HR = 5,740) fueron las variables que juntas se asociaron con el
tiempo de supervivencia. Los déficits criticos de calorias y proteinas no se comportaron como factores de riesgo de muerte en esta poblacion.
Las curvas de Kaplan-Meier mostraron que la probabilidad de supervivencia en 40 dias fue del 28,1% con diagndstico clinico y del 40,2% con
diagnostico quirdrgico. El tiempo medio de supervivencia con puntuacion NUTRIC > 5 fue de 17,4 dias. La probabilidad de supervivencia a los
40 dias fue del 72,8% con una puntuacion nutricional < 5y del 6,4% con una puntuacion NUTRIC > 5.

Conclusion: los déficits caldricos y proteicos no son factores de riesgo para la mortalidad. Solo el diagndstico y la puntuacion NUTRIC se
consideraron factores de riesgo asociados con el tiempo de supervivencia.
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INTRODUCTION

Hospitalized patients and critically ill patients in intensive care
units may often present malnutrition, hypermetabolism, increased
risk of infections, complications, increased length of stay in the
hospital and in the intensive care units, and develop high mortality
rates (1-5). They also have, for the most part, an intake of energy
and proteins below their needs when fed with nutritional therapy;
this issue of energetic and protein goals are much discussed in
the pertinent literature (6-9).

Calorie and protein inadequacy in severely ill patients (6) was
investigated in intensive care units of a university hospital and it
was found that in more than half of the patients assessed, this
inadequacy occurred.

A recently developed study with critically ill patients admitted in
intensive care units (10) receiving enteral and parenteral nutrition
therapy in several Latin American countries showed a high prev-
alence of malnutrition, with 74.1% patients exhibiting severe or
moderate malnutrition. The study also showed that many critically
ill patients receiving nutritional therapy did not reach the goals of
energy consumption established (10).

In a recent study Siqueira-Paese et al. (11) evaluated the in-
fluence of caloric and protein deficit, length of hospital stay and
mortality in critically ill patients, and found a high incidence of ca-
loric and protein deficit. The authors also showed that both deficits
contributed to the increase in length of hospital stay (11). Lee et al.
(12) demonstrated that the energy and protein adequacy, greater
than or equal to 2/3 of the prescribed values, was associated with
a tendency of increased mortality in 60 days in those critically ill
patients with mechanical ventilation.

In view of such considerations, the objective of this study was to
investigate whether the calorie and protein deficits, the diagnosis
and the NUTRIC score, behaved as risk factors associated to the sur-
vival time, in critically ill patients hospitalized in an intensive care unit.

CASES AND METHODS

STUDY DESIGN AND ETHICAL APPROVAL

A prospective longitudinal study was conducted with adult pa-
tients hospitalized in an intensive care unit (ICU) of a university
hospital. Demographic, clinical, nutritional and other variables in
connection with enteral nutritional therapy (ENT) were evaluated
by the investigators involved in the study.

The study protocol was approved by the research Ethics Com-
mittee of the Institution and the Free and Informed Consent Form
was signed by the research participant or by his/her relatives. This
study did not receive external funding.

STUDY PARTICIPANTS

For the eligibility of the population to be studied, critically ill pa-
tients in the ICU of the hospital, aged over 18 years and under

. B. José et al.

exclusive enteral nutritional therapy (EENT) were considered criteria
for inclusion. Study exclusion criteria included patients who were
receiving other routes of nutritional therapy (oral or parenteral), even
if receiving concomitantly EENT and those patients with an EENT
period of less than 3 days. Thus, eighty-two patients (n = 82) were
recruited from the ICU of the hospital; they were evaluated in the
first 24 hours after ICU admission, at the beginning and at the end of
the EENT, as well as every 5 days, during the hospitalization period.

DEMOGRAPHIC, CLINICAL
AND NUTRITIONAL VARIABLES

Data such as sex, age, diagnosis, ICU length of stay and
length of ENT were collected directly from the medical records.
In addition, ICU daily medical and nutritional records were used
to collect all the information inherent to the administration of
ENT (calorie and protein goals, caloric and protein deficit); com-
plications during the procedure; nutrition risk in the critically ill
score (NUTRIC score); body mass index (BMI); C-reactive protein
(CRP), albumin, and whether the patient eventually died.

For the calculation of BMI, the criteria established by the WHO,
1995 (13), for adults up to 60 years of age and by Lipschitz
(1994) (14) for the elderly (> 60 years) were used. When it was
not possible to weight bedridden patients, a defined equation
was used to estimate body weight (15).

The present study adopted the NUTRIC score tool that rep-
resents the first nutritional risk assessment tool developed and
validated specifically for ICU patients, as described by Heyland
et al. (16). The nutritional risk state for critically ill patients in
intensive care unit (ICU) was defined by the NUTRIC score16,
which addresses variables such as acute physiology and chronic
health evaluation Il (APACHE II), the sepsis-related organ failure
assessment (SOFA), age, number of comorbidities, and total
days of hospital stay prior to admission to the ICU. Values >
5 were considered to be of higher nutritional risk by NUTRIC
score (16).

In the analysis of the laboratory tests, the serum albumin
dosage was considered, and the following classification cutoff
points were used: > 3.5 mg/dl (reference values); between 2.8-
3.5 mg/dl (mild depletion); between 2.1-2.7 mg/dl (moderate
depletion) and < 2.1 mg/dl (severe depletion) (17).

For evaluation of the C-reactive protein (CRP), the dosages
taken every 5 days, the same day or the closest day (maxi-
mum 2 days before or after) with regard to the albumin dosage
were considered. Thus, the value of the CRP found was only
used for the calculation of the inflammatory-nutritional index
CRP/albumin, and was not used alone for the evaluation of the
patient. This exam collection was performed with the patient
fasted for 8 hours and the cut-off point for inflammatory assay
was < 0.5mg/dl (18). In the evaluation of the risk of severely
ill patients, we used the inflammatory-nutritional index CRP/
albumin. The recommendation proposed by AHA, 2003 (18),
was considered in the classification of risk for complications.
Such recommendations establish the following: CRP/albumin

[Nutr Hosp 2019;36(5):1027-1036]



THE DIAGNOSIS AND NUTRIC SCORE OF CRITICALLY ILL PATIENTS IN ENTERAL NUTRITION ARE RISK FACTORS FOR THE 1029

SURVIVAL TIME IN AN INTENSIVE CARE UNIT?

ratio < 0.4 (without risk); 0.4-1.2 (low risk); 1.2-2.0 (medium
risk); and > 2.0 (high risk) (18,19).

ENERGY AND PROTEIN GOALS

The energetic and protein goals for the administration of ENT
in critical ICU patients were established according to the guide-
lines of the American Society for Parenteral and Enteral Nutrition
(ASPEN) (20) (25-30 kcal/kg current body weight/day and 1, 2-2
grams of protein/kg current body weight/day).

DEFINITION OF CALORIC
AND PROTEIN DEFICITS

Caloric and protein deficits were calculated daily by subtracting
the infused amount from the prescribed amount. The total deficit
was calculated by the sum of all the deficits during the ICU stay.
The average deficit per patient was calculated by dividing the total
deficit by the number of days as ICU inpatient. Critical deficits were
defined by the 75" percentile of the mean deficit. Thus, critical
caloric level was defined as a value equal to or above 426 kcal/
day (> 426 kcal/day) and as critical protein level, values equal to
or above 18.4 g/day (> 18.4 g/day). This method was also used
in another study (11).

COMPLICATIONS

Gastrointestinal complications were considered when patients
presented with abdominal distension, diarrhea or constipation
as mechanical complications, patients who had displacement,
loss or obstruction of the catheter and as unavoidable compli-
cations, procedures such as tracheostomy, extubation, exams
and surgeries.

STATISTICAL ANALYSIS

Initially a descriptive data analysis was carried out, with fre-
quency tables for the categorical variables and position and dis-
persion measurements for the numerical variables. The chi-square
or Fisher’s exact test was then used when necessary to compare
proportions between demographic and clinical variables (gender,
categorized BMI, diagnosis, classified NUTRIC score, presence of
intercurrences, risk assessed by CRP/albumin ratio and death)
and the caloric and/or protein deficit variables. In the comparison
of numerical measures (age, BMI, ICU time, enteral nutrition time
and number of days with intercurrences) between 2 groups, the
Mann-Whitney test and between 3 groups the Kruskal-Wallis test
were used. In order to identify risk factors associated with time to
death, the univariate and multiple Cox regression analysis were
used. The stepwise variable selection process was used. The Ka-
plan-Meyer method was used to estimate survival distributions.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1027-1036]

The level of significance adopted for the statistical tests was 5%
(21-24).

RESULTS

It was observed that the patients who presented with caloric
deficit, had also an average number of days with major intercurrenc-
es (p < 0.001). The protein target in patients who presented with
critical caloric deficit was lower, on average, than in those patients
who did not exhibit caloric deficit (p = 0.0087). The presence of ENT
mechanical complications was greater in percentage among those
patients who presented caloric deficit (61.9% versus 36.1%), with
a statistically significant difference (p = 0.0389). There was also a
higher risk of CRP/higher albumin level among patients presenting
a critical caloric deficit when compared to those patients who did
not present with a caloric deficit (100.0% versus 80.3%), with a
statistically significant difference (0.0308). It was also observed that
37.8% (n = 31) of the patients eventually died (Table I).

Among patients with protein deficiency, a mean number of days
with major intercurrences (64.2 days versus 40.9 days) was ob-
served as compared to those patients who did not exhibit protein
deficiency, with a statistically significant difference (p < 0.0001).
The protein target also showed a statistically significant difference
(p =0.0219), between the two groups, that is; patients who exhib-
ited a protein deficit had a lower protein target (Table II).

The mean number of days with intercurrences (p < 0.0001)
and protein target (p = 0.0184) were statistically significant. In
other words; the mean number of days with intercurrences was
greater among patients who exhibited calorie or protein defi-
cit. And the protein target was lower in the same group (Table
Il). It was also found that there was no statistically significant
difference in the average caloric prescription/infusion and the
average protein prescription/infusion between the two patient
groups, with and without caloric and/or protein deficit, as ob-
served in tables I-Il.

In this comparative review, it was possible to verify that there was
a major occurrence of deaths among older patients (67.5 years
versus 56.0 years), with a significant difference (p = 0.0068). There
was also a greater occurrence of death in those patients with nu-
tritional risk based on NUTRIC score > 5 (p < 0.0001) and in those
who experienced fewer complications (p = 0.0041) (Table IV).

The variables age, number of days with intercurrences and
the NUTRIC score; were significant in the univariate Cox regres-
sion analysis (Table V). One-year increase in age increased the
risk of death in 4.1% (p = 0.0009; HR = 1.041). The increase
of one day with intercurrences, increased the risk of death in
1.8% (p = 0.0485; HR = 1.018). Patients with NUTRIC score
> 5, presented with 5.4-fold higher risk of death (p < 0.0001;
HR = 5.408), than those patients with a NUTRIC score < 5. In
conclusion, the critical caloric and protein deficits did not be-
have as death risk factors in this population. The results of the
Cox multiple regression analysis with stepwise variable selection
criteria shown in table V, that diagnostic and nutritional risk were
the variables that together were associated to the survival time.
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Table I. Comparison of the studied variables with the caloric deficit of critically ill patients

Caloric Caloric Total
Variables Category Deficit Deficit (n = 82) p-value
No (n = 61) Yes (n = 21) B
Age years X + DP 50.6 + 18.4 62.6 + 19.1 60.3 + 18,5 0.4041"
BMI kg/m? X + DP 259 + 4.2 251 + 4.2 957 + 4.2 0.4668"
ICU time days X + DP 167 + 82 137+58 159+ 7.6 0.2190"
ENT time days X + DP 136 + 89 106+57 128482 0.2728"
Intercurrences days X+ DP 40.4 £18.3 63.5+21.1 46.3 215 < 0.0001"
Average caloric keal X + DP 1454.6+ 4289 | 1369.0 +336.7 | 1432.7 + 407.0 0.5067"
prescription
Average protein grams X+ DP 628 +189 611 +17.4 62.4 + 18.4 0.7179"
prescription
ﬁ‘;ﬁ:’gﬁ caloric keal X + DP 1203.0+4386 | 857.5+3233 | 1114.5+437.4 0.0028'
Average protein grams X + DP 513+ 19.1 36.9+ 14.4 476+190 0.0060"
infusion
Average protein
prescription / g/kg X+ DP 0.90 +£0.29 0.95+0.37 091 +0.31 0.7339'
weight
Average caloric
prescription / kcal/kg X +DP 20.8 £6.3 21.0+£6.2 209+6.2 0.8400"
weight
Average protein okg X DP 073 +0.28 057 +0.24 069 + 0.28 0.0264'
infusion / weight
Average caloric keal/kg X + DP 172465 13.0£50 16.1 + 6.4 0.0173
infusion / weight
0 32 (39.0)
conder female n (%) 23(37.7) 942.9) 06765
male n (%) 38 (62.3) 12 (57.1) 50 (61.0)
overweight n (%) 21 (34.4) 5 (23.9) 26 (31.7)
BMI adequate n (%) 37 (60.7) 12 (57.1) 49 (59.8) 0.1200°
low weight n (%) 3(4.9 4(19.0 7 8.5)
: 9 41 (50.0)
Diagnosis sulrg.lcal n (%) 29 (47.5) 12 (57.1) 0.44782
clinical n (%) 32 (52.5) 9 (42.9) 41 (50.0)
0:<5 n (%) 32 (52.5) 10 (47.6) 42 (51.2)
NUTRIC score 0.70192
125 n (%) 29 (47.5) 11 (52.4) 40 (48.8)
gastrointestinal n (%) 25 (41.0) 12 (57.1) 37 (45.1) 0.1993
Complications mechanic n (%) 22 (36.1) 13(61.9) 35 (42.7) 0.03892
unavoidable n (%) 4167.2) 16 (76.2) 57 (69.5) 0.4408°
Other intercurrences n (%) 27 (44.3) 12 (57.1) 39 (47.6) 0.30802
CRP/albumin high n (%) 49 (80.3) 21 (100.0) 70 (85.4) 0.0308°
Death yes n (%) 23 (37.7) 8 (38.1) 31(37.9) 0.9746°

BMI: body mass index; ICU: intensive care unit; ENT: enteral nutrition therapy; ICU and ENT time are in days; CRP/albumin: CRP/albumin risk. 'Mann-Whitney test;
2Chi-square test; °Fisher’s exact test.
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Table Il. Comparison of the studied variables with protein deficiency of critically ill patients

Protein Protein Total
Variables Category Deficit Deficit (n = 82) p-value
No (n = 63) Yes (n = 19) B
Age years X + DP 58.8 + 18.6 655+ 17.7 60.3 + 185 0.1392"
BMI kg/m? X + DP 257 + 4.1 955 + 4.5 957 + 4.2 0.9956'
ICU time days X + DP 165+ 8.1 14.0 + 6.4 159+7.8 0.2638"
ENT time days X + DP 13.4+87 109+63 128482 0.3723"
Intercurrences days X+ DP 40.9 £ 191 64.2 +19.6 46.3 215 < 0.0001"
Averags caloric keal X = DP 1442344289 | 140083322 | 14327 = 407.0 0.8864'
prescription
Average proteln grams X = DP 616 190 | 649x167 62.4+18.4 0.4549
prescription
Average protein grams X+ DP 501 + 19.4 39.2 + 15.1 476 +19.0 0.0768
infusion
ﬁ‘;ﬁ:‘gﬁ caloric keal X + DP 1188.4+4363 | 869.5+350.2 | 1114.5+437.4 0.0081
Average protein
prescription / g/kg X+ DP 0.88 +0.28 1.01 £0.37 0.91 +0.31 0.2440
weight
Average caloric
prescription / kcal/kg X+ DP 20.7 +6.3 214 +6.2 20.9 +6.2 0.5978
weight
Average protein o/kg X + DP 0.72+0.28 0.60 = 0.26 0.69 = 0.28 0.1595
infusion / weight
Average caloric keal/kg X + DP 171465 131452 16.1 + 6.4 0.0379
infusion / weight
32 (39.0)
Gender female n (%) 24 (38.1) 8 (42.1) 0.75352
50 (61.0)
n (%) 20 (31.7) 6(31.6) 26 (31.7)
BMI overweight n (%) 40 (63.5) 9(47.4) 49 (59.8) 0.07532
n (%) 3(4.8) 4211 7.(85)
o , 41 (50.0)
Diagnosis surgical n (%) 31 (49.3) 10 (52.6) 0.79352
41 (50.0)
0:<5 n (%) 34 (54.0) 8 (42.1) 42 (51.2)
NUTRIC score 0.3645°
155 n (%) 29 (46.0) 11 (57.9) 40 (48.8)
gastrointestinal n (%) 26 (41.3) 11 (57.9) 37 (45.1) 0.20182
Complications mechanic n (%) 24 (38.1) 11(57.9) 35 (42.7) 0.12622
unavoidable n (%) 42 (66,7) 15 (78.9) 57 (69.5) 0.30812
Other Intercurrences n (%) 28 (44.4) 11(57.9) 39 (47.6) 0.30352
CRP/albumin high n (%) 51(81.0) 19.(100.0) 70 (85.4) 0.05933
Death yes n (%) 22 (34.9) 9(47.4) 31(37.9) 0.32672

BMI: body mass index; ICU: intensive care unit; ENT: enteral nutrition therapy; ICU and ENT time are in days; CRP/albumin: CRP/albumin risk. 'Mann-Whitney test;
2Chi-square test; °Fisher’s exact test,
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Table Ill. Comparison of the studied variables with the caloric and/or protein deficit of

critically ill patients

No caloric With caloric With caloric
. and protein and protein or protein
Variables R deficit deficit deficit p-value
(n =59) (n=17) (n=6)
Age years X +DP 58.9+18.3 63.8+17.9 65.0 £ 234 0.37171
BMI kg/m? X +DP 258 +4.72 253 +4.7 252 +2.7 0.9140°
ICU time days X+ DP 16.8 +8.3 14.0+6.3 128 +4.8 0.3793"
ENT time days X+ DP 13.6+89 10.7 £6.2 11.0+54 0.56941
Intercurrences days X+ DP 39.3+17.5 63.3 +20.0 66.8 +24.3 < 0.00011
Average caloric keal X+ DP 14607 + 4339 | 14157 3449 | 1205.0 + 214.6 0.3012!
prescription
Average protein grams X + DP 625+ 19.1 642+ 176 5.6 + 14.1 0.64211
prescription
Average protein grams X+ DP 51.3+19.4 38.0 + 155 38,3+ 10.9 0.0381"
infusion
ﬁ‘;ﬁrj{?ﬁ caloric keal X + DP 12093+ 4425 | 852.4+357.9 | 924.6=186.3 0.0096"
Average protein
prescription / g/kg X+ DP 0.89 +0.29 1.00 + 0.38 0.87 +£0.29 0.6666"
weight
Average caloric
prescription / kcal/kg X+ DP 209+6.4 21.7+6.5 185+35 0.4664"
weight
Average protein o/kg X+ DP 0.73+0.28 0.58 + 0.26 0.59 + 0.21 0.13041
infusion / weight
'Averzl;lge Calo'rlc kcal/kg X+ DP 17.3+6.6 129+55 14122 0.05521
infusion / weight
female n (%) 22 (37.3) 741.2) 3 (50.0)
Gender 0.80153
male n (%) 37 (62.7) 10 (58.8) 3(50.0)
overweight n (%) 20 (33.9) 5(29.4) 1(16.7)
BMI adequate n (%) 36 (61.0) 8 (47.1) 5(83.3) 0.17673
low weight n (%) 3(6.1) 4 (23.9) 0(0.0)
surgical n (% 47.5 9(52.9 4 (66.7
Diagnosis g ) 25 (47.9) 1929) (06.7) 0.66182
clinical n (%) 31 (52.5) 8 (47.1) 2 (33.3)
0:<5 n (%) 32 (54.2) 8 (47.1) 2 (33.3)
NUTRIC score 0.61233
1:>5 n (%) 27 (45.8) 9 (52.9) 4 (66.7)
gastrointestinal n (%) 23 (39.0) 9 (52.9) 5(83.3) 0.0995°
Complications mechanic n (%) 21 (35.6) 10 (58.8) 4 (66.7) 0.11393
unavoidable n (%) 39 (66.1) 13(76.5) 5(83.3) 0.65423
Other intercurrences n (%) 25 (42.4) 9 (52.9) 5(83.3) 0.14933
CRP/albumin high n (%) 47 (719.7) 17 (100.0) 6 (100.0) 0.08283
Death yes n (%) 21 (35.6) 741.2) 3(50.0) 0.7985°

BMI: body mass index; ICU: intensive care unit; ENT: enteral nutrition therapy; ICU and ENT time are in days, CRP/albumin: CRP/Albumin risk. 'Mann-Whitney test; 2Chi-
square test; *Fisher’s exact test.
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Table IV. Comparison of the occurrence of death among all the variables studied
. No death Death
Variables Category (n = 51) (n = 31) p-value
Age years X +DP 56.0 + 19.1 67.5+15.3 0.00681
BMI kg/m? X+ DP 254+ 3.4 26.2+53 0.7596"
ICU time days X+ DP 16.8 + 8.3 145+ 6.6 0.2095!
ENT time days X+ DP 13.6 £ 9.1 11.6+6.6 0.5718"
Intercurrences days X+ DP 429+19.2 51.9 £ 241 0.08001
female n (%) 21 (41.2) 11(35.5)
Gender 0.60842
male n (%) 30 (58.8) 20 (64.5)
overweight n (%) 16 (31.4) 10 (32.3)
BMI adequate n (%) 30 (58.8) 19 (61.3) 0.94243
low weight n (%) 5(9.8) 2 (6.5)
surgical n (%) 28 (54.9) 13(41.9)
Diagnosis 0.2548?
clinical n (%) 23 (45.1) 18 (58.1)
0:<5 n (%) 35 (68.6) 7(22.6)
NUTRIC score < 0.00012
1.>5 n (%) 16 (31.4) 24 (77.4)
gastrointestinal n (%) 20 (39.2) 17 (54.8) 0.16802
Complications mechanic n (%) 28 (54.9) 7(22.6) 0.00412
unavoidable n (%) 32 (62.7) 25 (80.6) 0.08782
CRP/albumin high n (%) 41 (80.4) 29 (93.5) 0.12113
Caloric deficit yes n (%) 13(25.5) 8 (25.9) 0.9746°
yes n (%) 10 (19.6) 9(29.0) 0.3267°
Protein deficit
none n (%) 38 (74.5) 21(67.7) 0.7985°
both n (%) 10 (19.6) 7(22.6)
Caloric or protein
deficit caloric or protein (%) 359 309.7)

content

BMI: body mass index; ICU: intensive care unit; ENT: enteral nutrition therapy; ICU and ENT time are in days; CRP/albumin: CRP/albumin risk. "Mann-Whitney test;

2Chi-square test; *Fisher’s exact test.
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Table V. Risk factors associated with
death, analyzed by the univariate and

multiple Cox regression model

Univariate analysis

. Hazard Cl
Variable | Reference | p-value ratio (95%)
1.017;
Age 0.0009 1.041 1066
Female vs 0.494;
Gender male 0.9340 1032 9156
Average
number of
days with 1.000;
Intercurrences 00485 1018 1.037
/ average
adjusted rate
Body mass overweight vs 0.434;
index adequate 08677 0937 2.020
Body mass Low weight 0.192;
index vs adequate 08034 0830 3.583
, . clinical vs 0.904;
Diagnosis surgical 0.0922 1.856 3812
Nutritional risk |  nutritional 2314
according to risk>5vs | <0.0001 5408 ; 2 63%
NUTRIC score <5 '
Critical caloric 0.610;
deficit Yes Vs no 0.4382 1.382 3134
Critical protein 0.778;
deficit Yes Vs no 0.1814 1714 3776
Caloric and/or 0.631;
orotein deficit both vsnone | 0.3560 1.506 3503
caloric or
Caloric and/or . 0.704;
protein deficit protein v 01609 2417 8.302
none
Multiple analysis
. Hazard Cl
Variable | Reference | p-value ratio (95%)
) . clinical vs 1.012;
Diagnosis surgical 0.0462 2.091 4317
Nutritional risk | Nutritional 2 445
according to risk>5vs | <0.0001 5.740 1 3 47é
NUTRIC score <5 '

HR: Hazard ratio; Cl 95%: 95% HR confidence interval.

. B. José et al.

The risk ratio was 2-fold greater for the clinical diagnosis (p =
0.0462; HR = 2.091) and 5.7-fold greater for the NUTRIC score
>5(p<0.0001; HR = 5.740) (Table V). As it was verified in the
regression analysis that the main factors associated to survival
time were the diagnosis and the NUTRIC score, Kaplan-Meier
curves were then performed for these factors.

Thus, figure 1 shows the Kaplan-Meier curves for the major
factors associated with survival time. It was possible to verify
that the average survival time for patients with clinical diagno-
sis was 23.1 days (median 20 days), and with surgical diagnosis
was 23.6 days (median 27 days). The probability of survival
in 40 days was 28.1% for patients with clinical diagnosis and
40.2% for patients with surgical diagnosis. The mean survival
time for patients with NUTRIC score < 5 was 34.5 days and 17.4
days (median 18 days) for patients with NUTRIC score > 5. The
probability of survival at 40 days was 72.8% for patients with
NUTRIC score < 5 and 6.4% for patients with NUTRIC score >
5 (Fig. 1).
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Kaplan-Meier curves for the main factors associated with survival time.
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SURVIVAL TIME IN AN INTENSIVE CARE UNIT?

DISCUSSION

Our study evaluated 82 critically il patients in an ICU who re-
ceived exclusively enteral nutrition because the main focus of
the present study was to explore how the various clinical and
nutritional variables would behave in patients fed with enteral
nutrition only, and especially the differences found in the groups
of patients with and without critical caloric and protein deficits.

In the group of patients with critical caloric deficit, there were
more intercurrences, mechanical complications, higher risk of in-
creased CRP/ albumin, and their protein target was lower. However,
we did not find statistically significant association in ICU length of
stay between patients who exhibited or did not exhibit caloric deficit.
In an interesting study by Siqueira-Paese et al. (11), the authors
showed that only 4% of patients did not present with caloric deficits,
and also found a statistically significant correlation between length
of hospital stay and both caloric and protein deficits.

In this study, more days of intercurrences and lower protein
target were found in those patients who exhibited protein deficit.
Another study highlighted that the protein inadequacy was associ-
ated with the length of hospitalization time (if shorter than or equal
to 14 days), increased residual gastric volume and withdrawal or
obstruction of the probe (6); these situations were not associated
with the protein deficit in our study.

In this study, when the caloric and protein deficits were reviewed
together, more days with intercurrences were observed in patients
with caloric and protein deficiency. Both caloric and protein deficiency
may affect the evolution of surgical patients in Intensive Care Units,
as seen recently in a study conducted by Yeh et al., 2016 (25). Ina
univariate analysis (11), a more critical caloric deficit was observed
in patients hospitalized for trauma and when nutritional therapy was
initiated after 12 hours of hospitalization. In the same study, a greater
number of cases of critical protein deficiency was observed in patients
who underwent nutritional therapy after 24 hours hospitalization and
in those with the greatest number of organ failure (11).

In the present study, when we investigated the different vari-
ables and their relationship with the occurrence of death, a signif-
icant association was found between the occurrence of death and
older age, with nutritional risk with NUTRIC score > 5 and in those
patients with a smaller number of mechanical complications. Dif-
ferent from the data found in the present study; in the study by
Lee et al. (12), although increased mortality was observed when
the adequacy of energy and protein was reviewed in relation to
the prescribed amounts neither the energy nor protein adequacy
alone, influenced the mortality in 60 days. The increase in mor-
tality rate was associated with the energy and protein supply of
> 2/3 of the prescribed values only in patients with low nutritional
risk in the first seven days of ICU admission (12).

Other studies that explored the relationship between energy
and protein intake and clinical outcomes in critically ill patients
(26) showed no association with mortality; but they pointed out
that the caloric and protein deficits were associated with longer
hospitalization time and longer mechanical ventilation (26).

In the study of Vallgjo et al., 2017 (10), with critically ill patients
receiving enteral and parenteral nutrition, in different hospitals in
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Latin America, 74.1% of the patients presented with moderate or
severe malnutrition according to the global subjective evaluation.
And the NUTRIC score indicated a high need for nutritional thera-
py in 39.2% of the patients (10) . The study also indicated caloric
deficits in more than 40% of the patients receiving enteral nutrition,
with lower deficits observed in those patients who were receiving a
combination of enteral and parenteral nutrition (10). Another study
investigating the amount of calories and proteins in the postoperative
period showed that patients with reduced caloric and protein intake
had an increased risk of infection and extended hospitalization (27).

Inthe present study, the univariate Cox regression analysis showed
that age, NUTRIC score and days with intercurrences behaved as
factors associated with death. Later, in the Cox multiple analysis,
only the diagnostic and the nutritional risk according to the NUTRIC
score were associated with survival time. In this study, critical caloric
and protein deficits did not remain associated with death. Data from
another study (26), with critically ill patients, also showed no associ-
ation between energy and protein intake with mortality.

In the study by Lee et al. (12), which investigated the relationship
between energy and protein adequacy with mortality in critically ill
patients, a 60-day 44.8% mortality rate was found, with approxi-
mately 27.9% of patients dying in the ICU. The study showed that the
nutritional risk conditions, and not ICU length of stay, influenced the
relationship between nutritional adequacy and mortality in 60 days
(12). The authors also concluded that the energetic and protein ad-
equacy > 2/3 of the recommended amounts were associated with a
60-day trend in mortality among critically ill patients under mechan-
ical ventilation. However, neither the energetic or protein adequacy,
alone, of > or < 2/3 of adequacy, affected the mortality in 60 days.
The increase in mortality was associated with the supply of energy
and protein in > 2/3 of the prescribed amounts, which affected only
patients with low nutritional risk (12).

In our study, the Kaplan-Meier curves showed that the diag-
nostic and the nutritional risk according to the NUTRIC score were
the main factors associated with survival time. In another very
interesting study (28), the authors also indicated the validity of
the NUTRIC score in the identification of severely ill patients in
intensive care units, who are more likely to benefit from adequate
amounts of macronutrients when mortality is considered as an
outcome. Another recent study conducted by Hsu et al., 2018 (29),
which investigated the energy and protein intake in enteral nutri-
tion in elderly patients with severe illness and under mechanical
ventilation, used the modified NUTRIC score to identify nutritional
status. The authors showed a prevalence of elderly patients with
high nutritional risk, and those patients who had caloric intake
through enteral nutrition > 80% of the prescription showed lower
hospital and ICU mortality rates (29).

It is important to say that the present study adopted the NUTRIC
score as a nutritional risk assessment criterion, as established in
the study developed by Heyland et al. (16). The study developed by
Heyland et al. (16) aimed to develop a scoring method for quan-
tifying nutrition risk in the intensive care unit (ICU). In addition, at
the study by Heyland et al. (16) for the development and validation
of the method (NUTRIC score) it was also shown that patients with
higher score had worse clinical outcomes, such as higher mortality
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and longer mechanical ventilation. The authors concluded that
this tool (NUTRI score) represents the first nutritional risk assess-
ment tool developed and validated specifically for ICU patients
(16). For this reason, we have chosen to refer to the NUTRIC
score as a risk assessment tool for severe ICU patients. There
is also another study (30) showing that there is a strong positive
association between nutritional adequacy and 28-day mortality in
patients with a high NUTRIC score, but this association diminishes
with decreasing NUTRIC score. Although it has been proposed by
Heyland et al. (16) as a nutritional risk assessment tool for critical
ICU patients, it is important to note that the NUTRI score needs
further investigation, according to Arabi et al. (31).

As limiting factors of this study, we can report the challenges
to obtain information in patients’ charts. Considering it is a pro-
spective study, the daily loss of patients and the difficulties of
obtaining some important information from the teams involved in
patient care made it difficult to evaluate some of the outcomes.
Another limitation to be considered refers to the adoption in
the present study of the criterion for the definition of critical
deficit by the 75" percentile. It was not taken into consideration
the fact that the caloric and protein target could be different in
the acute phase of the disease in relation to the stable phase,
which could leave to implications for the definition of caloric
and protein deficit.

CONCLUSION

The findings of the present study allow us to conclude that
caloric and protein deficits are not risk factors for mortality. Only
the nutritional risk and diagnosis by the NUTRIC score were con-
sidered risk factors associated with survival time, in critically ill
in-patients receiving ENT in an ICU.
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Abstract

Introduction: adolescents’ health and nutritional status is demonstrated in the quality of their growth and development. Bone age (BA) is the
skeletal development index, which reflects an individual’s maturation and is considered as the best expression of human development. Poor
nutritional conditions, which extend for long periods, may influence bone development, causing a delay in BA, in relation to chronological age
(CA). The aim of this study is evaluating the relation between adolescents’ body mass index and bone age.

Methods: cross-sectional study carried out with 172 adolescents. The variables evaluated were body mass index (BMI), CA, BA and maturational
stage. The BA was determined by taking digital carpal radiographs.

Results: the majority of the adolescents presented an adequate nutritional state (73.9%), 42.5% were classified as initial pubertal, followed
by 40.6% as in peak height velocity (PHV), with a difference between the sexes (p < 0.001). PHV adolescents presented higher BA averages in
both sexes (p = 0.005). There was a correlation between BMI and BA, with a strong correlation for girls in the pre-pubertal stage (r = 0.998; p
< 0.05) and moderate correlation for those in PHV (r = 0.421; p < 0.001). By analyzing the relation of the variables to predict adolescents’ BA,
it was observed that the CA model, maturational stage and BMI explained the variability noted in BA in up to 50.3%.

Conclusion: BMI has a relation with BA. It should be noted that BA is influenced by CA, the maturational stage and BMI.

Resumen

Introduccion: la salud y el estado nutricional de los adolescentes se manifiestan directamente en la calidad de su crecimiento y desarrollo. La
edad dsea (EQ) es el indice de desarrollo del esqueleto, que refleja la maduracion del individuo y es considerada como la mejor expresion del
estado del desarrollo humano. Las condiciones nutricionales deficientes que perduran durante largos periodos pueden influir en el desarrollo
6seo, provocando retraso en la EQ en relacion a la edad cronoldgica (EC). El objetivo del estudio es evaluar la relacion entre el indice de masa
corpdrea y la edad 6sea de adolescentes.

Métodos: estudio transversal realizado con 172 adolescentes. Las variables evaluadas fueron indice de masa corpérea (IMC), EC, EQ y etapa
de maduracion sexual. La EO se determiné a partir de la realizacion de radiografias carpales de archivo digital.

Resultados: la mayoria de los adolescentes presentaban un adecuado estado nutricional (73,9%), el 42,5% estaban clasificados como puber
inicial, seguidos del 40,6% que fueron considerados en el pico de la velocidad de crecimiento (PVC), con diferencias entre sexos (p < 0,001).
Los adolescentes en PVC presentaron mayores medias de EQ, en ambos sexos (p = 0,005). Se observo una correlacion entre IMC y EO, con
fuerte correlacion para las nifias en la etapa prepuber (r = 0,998; p < 0,05) y correlacion moderada para aquellas en el PVC (r = 0,421; p <
0,001). Al analizar la relacion de las variables para predecir la EO de los adolescentes, se observo que el modelo con IC, etapa maduracional e
IMC fue capaz de explicar hasta en un 50,3% la variabilidad observada en la EQ.

Conclusion: el IMC presenta relacion con la EQ. Se resalta que en la EO influyen la EC, la etapa maduracional y el IMC.
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INTRODUCTION

Linear growth is considered as one of the best indicators of a
child’s growth, bearing in mind the importance living conditions
have on growth. The World Health Organization (WHO) reports
advocate following-up growth as a routine care activity for children
and adolescents (1,2).

Growth analysis may take place on account of an individual or
community’s nutritional state and body ratios. A child’s health and
nutritional state will be evident in their quality of growth (3). Howe-
ver, the chronological age (CA) does not always reflect adolescents’
true levels of growth and development, considering that young peo-
ple of the same age could display varying degrees of maturity (4).

To evaluate an individual’'s general growth or maturation, the
methods frequently used are the determination of chronological
and bone ages, observing variations in weight and height, and
demonstrating secondary characteristics of the sexes, which follow
up the phases of pre-adolescence and adolescence (3). Puberty
is a period of biological maturation, marked by the appearance of
secondary sexual characteristics, a growth spurt and alterations in
body composition. Thus, the staging of puberty becomes an impor-
tant measure to characterize an adolescent’s level of growth (5).

Bone age (BA) is the skeletal development index, and an aspect
of an individual’s maturation (6). It is a component pertaining to
biological age and considered as the best expression of human
development, as it is a more precise and secure indicator than CA
to evaluate an individual’s progress to maturity (6,7).

Among the factors which may influence bone development,
poor nutritional conditions extending for long periods are highligh-
ted, and act significantly in skeletal maturation, causing a delay in
BA in relation to CA; similarly, excess weight causes accelerated
bone maturation (6,8). The use of the body mass index (BMI)
is recommended to diagnose the nutritional stage of population
groups, since it is a non-invasive method, is easily accessible, and
has high reproducibility and a low cost (9).

An analysis of the variables in children’s physical growth and
body composition is considered to be important, since it is a rele-
vant health indicator within the context that they are placed. There
is still little research related to the level of impairment between
nutritional state and bone age. Thus, this study evaluates the
relation between BMI and bone age in adolescents.

PATIENTS AND METHODS

This is a cross-sectional study, with primary data collection, ca-
rried out in a municipal public network school in the urban zone of
Lagarto-Sergipe, Brazil, during August to October 2016. For con-
venience and at random, the sample comprised 172 adolescents.

The non-inclusion criteria were as follows: individuals aged
under ten and over 15, those with severe disorders (neurolo-
gical sequelae and dystrophy); amputees or those with any
physical-postural problem, which compromised checking anthro-
pometric measurements, producing radiographs which impede
visualizing the bone structures of interest.

H.M.B.S. Silva et al.

The data was collected by administering a previously standar-
dized and pre-coded questionnaire, managed by a trained team,
containing information on socio-demographic data, anthropome-
tric evaluation (weight and height), radiological examination (bone
age) and maturational evaluation.

Weight and height measurements were taken for the anthro-
pometric evaluation, according to the techniques proposed by
Lohman et al. (10), confirmed with the assistance of portable
digital scales (Filizola® brand, with a 150 kg capacity and 100 g
intervals) and portable stadiometer (Seca® brand), respectively.

The BMI obtained from the ratio of weight over height squared
was analyzed by the BMI indicator/age (BMI/1), classified according
to the cut-off points proposed by the WHO (11) in z-score and its
respective standard deviations (SD), categorized as: underweight
(BMI /I < -2 SD), normal weight (BMI > 2 SD and < +1 SD) and
overweight BMI > +1 SD).

To determine the BA, the method proposed by Tanner & White-
house 3 (TW3) (12,13) was used, with carpal radiographs taken
according to the criteria suggested by Bloom Junior (14). The left
hand was centralized on the metallic film-holder chassis, with the
palm facing the film, the axis of the middle finger in a straight line
with the axis of the forearm, fingers slightly spread out and the thumb
ata 30° angle with the index finger. The X-ray beam was centralized
on the third metacarpal bone, at a film-focus distance of 1.52 m.

Identification of the sexual maturation stage was carried out
according to the self-evaluation protocol described by Tanner
(15), as described in the literature as a good correlation between
self- and physician assessments, as demonstrated in epidemio-
logical studies, self-assessment may be sufficiently accurate for
a simple distinction between pre-puberty and puberty (16,17). For
this evaluation, images with stages of maturational development,
different between the sexes, were presented individually to the
adolescent, in an especially reserved place. The individual iden-
tified their maturational stage at the time of the evaluation and
then the identified image was classified according to the stages
described by the Tanner Criteria: stage 1: pre-pubertal; stage 2:
initial pubertal; and stage 3: peak height velocity (PHY).

The statistical analyses were carried out with the assistance of
Statistical Package for the Social Science (SPSS) software, version
20.0. Data normality was verified by the Kolmogorov-Smirnov test for
all the variables analyzed. For the variables which did not present a
normal distribution, non-parametric tests were used. The continuous
variables were presented through descriptive measurements and the
categorical variables were expressed as absolute and relative frequen-
cies. Pearson’s Chi-squared test was used to evaluate the association
between the nutritional and maturational states and sex variables.

To evaluate the difference between the adolescents’ BA and CA
averages in the maturational and nutritional state categories, the
ANOVA test was used, followed by the Bonferroni post-hoc test. The
correlation between the BMI, BA and CA variables was evaluated
by the Pearson’s correlation coefficient. Multiple linear regression
analysis models were constructed to verify the influence of CA,
BMI and maturational stage variables in the BA estimate. Multiple
variables with p < 0.20 were included in the model via stepwise
forward and adjustment variables established in literature. The in-
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dependent variables remained in the multiple model if they were
statistically significant (p < 0.05) and/or conformed to the model. A
level of significance of less than 5% was adopted for all the tests.
The Federal University of Sergipe Ethics Research Committee
approved this research in report No. 745.543/2014, in complian-
ce with the Ministry of Health National Health Council Resolution
(Brazil) No. 446/2013 on research involving human beings. Parti-
cipation in the study was on a voluntary basis, with the signature
or fingerprint of the person responsible for the minor on the Term
of Free and Informed Consent, after being informed of the study’s
aims and the procedures which the children would undergo.

RESULTS

One hundred and seventy-two adolescents were evaluated, with
the majority being female (62.2%). The CA average was 12.8
(x1.2) years, while the BA was 13.3 (+ 1.9) years. The girls had
a higher BMI average when compared to the boys (p = 0.019) and
the majority of the adolescents had an adequate nutritional state
(73.9%). With regards to the maturational stage, 42.5% were
classified as initial pubertal, followed by 40.6% as PHV, and with
a difference observed between the sexes (p < 0.001) (Table I).

It was confirmed that the adolescents classified as PHV had
a higher BA average for both sexes (p < 0.05). For CA, it was

Table I. Characterization of adolescents
for chronological age, bone age,
nutritional status and pubertal stage,
stratified by gender

Overall | Male | Female

Variable |\ _472 | n=67 |n=107| P
Chronological 12.9
age” (years 12.8(1.2) (12) 12.7(1.1) | 0.106
129

Bone age™ (years) 13.3(1.9) (16 13.4(2.0) | 0.091
— 46.5 45.2 47.2

Weight* (kg) (113 (10.1) (12,0 0.270
I 154.3 1554 153.7

Height™ (m) 0.1) 0.10) 0.07) 0.217
. 18.6

BMI* (kg/m?) 19.3(3.7) 2.8 19.8 (41) | 0.019

Nutritional

status,n (%)

Underweight 6 (3.5) 1(1.5) 54.7) 0.174

Normal weight
Overweight

127 (73.8) | 53 (81.5) | 74 (69.1)
39(22.7) | 11(17.0) | 28(26.2)

Pubertal stage, n (%)
Pre-pubescent 27 (16.9) | 24 (38.1) | 3(3.1)
Early pubescent 68 (42.5) | 31 (49.2) | 37 (38.1)
Peak height velocity | 65 (40.6) | 8 (12.7) | 57 (58.8)

<0.001

*Data expressed as mean (standard deviation). BMI: body mass index.
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noted that there was a difference in the CA average among the
girls when the maturational stage classifications were analyzed
(p = 0.003) (Table ). In addition, it was observed that the girls who
were overweight had a higher BA average (p = 0.005) (Table Ill).
Analyzing the correlation between the BMI, chronological and
bone ages, it was verified that there was a moderate correlation (r
=0.440; p < 0.001) between BMI and BA when the general po-

Table Il. Mean and standard deviation of
chronological and bone ages pubertal
stage by gender

Pubertal stage
Pre- Early
pubescent | pubescent i1l
o]
Mean
Mean (SD) | Mean (SD) (SD)
Male
Chronological | 12.7 (1.4)* | 13.2(0.9* | 13.4(0.8)*| 0.185
age (years)
Bone age 124 (1.7)* | 131 (1.3~ | 143 (1.3)f| 0.010
(vears)
Female
Chronological | 12.2 (0.3)* | 12.4(1.0)~" |13.1 (1.0)*4 0.003
age (years)
Bone age 10.0(0.8)* | 12.8(1.5" | 14.4(1.8)*| <0.001
(vears)

PHC: peak height velocity; SD: standard deviation. Different superscripts
indicate in which classifications of pubertal states significant differences in
chronological and bone ages were observed by gender (p < 0.05).

Table lll. Mean and standard deviation
of chronological and bone ages by
nutritional status by gender

Nutritional status

Normal

Underweight i Overweight
Mean P
Mean (SD) (SD) Mean (SD)

Male
Chronological 15.1 ()
age (years)
Bone age 141 ()
(vears)

Female
Chronological
age (years)
Bone age 11.7 (2.0)*
(years)
SD: standard deviation. Different superscripts indicate in which

classifications of nutritional states significant differences in chronological and
bone ages were observed by gender (p < 0.05).

13.0(1.2*| 12.5(1.5)* |0.106

129(1.6)*| 13.1(1.8)* |0.732

127047 |1260.27 129(1.1) [0.333

13.2(1.9*| 13.9(1.6)" |0.005
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pulation was analyzed in this study (data not presented in tables).
A correlation between BA and the BMI was observed among the
male adolescents classified as pre-pubertal (r = 0.419; p < 0.05).
For the girls, there was a correlation between the BMI and BA for
those in the pre-pubertal (r = 0.798; p < 0.05) and PHV stages
(r=0.421; p < 0.001) (Table IV).

With regards to the relation of the variables to predict the ado-
lescents’ BA, it was observed that model 3 (CA, pubertal stage
and BMI) explained the variability noted in BA (Table V) in up to
50.3%, represented by the following equation: BA = -0.374 + (CA
x 0.754) + (pubertal stage x 0.13) + (BMI x 0.114).

DISCUSSION

Our study demonstrated a relation between BMI and BA, es-
pecially between the girls, those in PHV and the overweight. Un-
doubtedly, the CA should be observed as an important indicator
to characterize growth, but not as the cause and main element.
There are various ways of evaluating the development of children
and adolescents, highlighting skeletal and nutritional state eva-
luations and an analysis of sexual characteristic development.

Bone maturation reflects physical maturity, as its relation with
the appearance of the alterations of puberty are much more strai-
ghtforward than any other measurement (18). The results of this
study indicate that the pubertal stage and BA are directly corre-
lated. As expected, a BA increase was observed with the onset of
puberty, corroborating studies performed by Linhares et al. (19)
and Cabral et al. (20).

According to Marcondes (6), the fourth most frequent cause of
BA progression is early puberty. This fact was observed in our study,
considering that the BA was more advanced than CA in girls in the
initial pubertal stage than boys at the same stage. Although assessing
bone mineral density (BMD), Fortes et al. (21) noted that the more
advanced the participants’ pubertal stage, the higher the BMD values.

Silva, Daminani and Cominato (22) emphasize that adolescence
is a critical period for mineral accumulation, so that deficits in this
phase of life could be permanent, increasing the incidence of
osteoporosis and, consequently, the risk of spontaneous fractures
in adult life. This can be noted in the study by Mika et al. (23), in
which anorexic adolescents presented a BMD reduction in the first
six months of evolution and a slight improvement in bone mass,
following 24 months of treatment.

Therefore, the BMI is highlighted as an important indicator to
evaluate growth, yet this variable has been analyzed in relation
to CA, which results in a reduction of its explanatory power, since
biological age (maturational) becomes a more reliable parameter
in adolescence (24).

In relation to nutritional state, it was noted that overweight girls
presented higher BA averages, when compared to those who were
underweight and had a normal weight. However, no statistically
significant difference was observed for the boys. As observed in
a previously published study (25), the percentage of body fat of
the girls evaluated in this study was influenced more by that of
the BMI and pubertal stage (p < 0.001).

H.M.B.S. Silva et al.

Table IV. Correlation of body mass index
with chronological and bone ages by
pubertal stage and gender

Pubertal stage
Pre- Early
pubescent | pubescent e

Male

Chronological

age 0.194 -0.049 0.064

Bone age 0.419* 0.125 0.068
Female

Chronological

age 0.657 0.223 0.283*

Bone age 0.798* 0.179 0.421t

PHV: peak height velocity. p < 0.05; Tp < 0.001.

Table V. Results of multiple linear
regression between bone age and
chronological age, body mass index and
pubertal stage

Order entry of Bone age
variable models B R R2 P
Model 1 0.569 | 32.3 | <0.001
Constant 1.336
Chronological age 0.935
Model 2 0.679 | 46.0 | <0.001
Constant 0.657
Chronological age 0.822
Pubertal stage 0.955
Model 3 0.709 | 50.3 | <0.001
Constant -0.374
Chronological age 0.754
Pubertal stage 0.813
BMI 0.114

BMI: body mass index. Pubertal stage: 0 - pre-pubertal and 1 - initial
pubertal/peak height velocity.

This study is in line with the results of Pinero et al. (26), in
research conducted with children and adolescents with a CA of
between four and 16, in which the results showed a statistically
significant difference between healthy and obese patients, with
the latter group displaying more advanced bone ages.

These results conform to the review carried out by Marcondes
(6), which puts forward that among the factors which influence
skeletal maturation, nutritional factors can be highlighted, acting
significantly in skeletal maturation, whether with its delay or ac-
celeration. As noted by Elamin et al. (27), confirming a delay in
boys’ skeletal maturity was higher in the group which had a lower
stature, compared to the control group.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1037-1042]
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It should be highlighted that the literature describes that sex
has an influence on BA, since girls had a higher skeletal matural
velocity than boys during almost the entire growth period, espe-
cially from between the ages of ten and 12 (6), the age range in
which our research is situated.

In this study, despite a moderate correlation between BMI and
BA, when the general population is analyzed, it was observed that
this relation among the girls was better for those classified in the
pre-pubertal stage and PHV.

Data similar to these results can be found in Nozimoto’s (3)
study, which concludes that the BA was lower than the CA by up
to seven months in underweight boys. However, girls with a low
BMI did not present significant differences between chronological
and bone ages. The results obtained demonstrated that BMI has
a relation with bone age.

Evaluating the relation between BA and BMI, Chaumoitre et al. (28)
observed that the BA was more advanced in children with a higher
BMI, independent of sex. Similarly, Petrou et al. (8), evaluating obese
children and adolescents, observed a statistically significant corre-
lation between BMI and BA for both sexes, concluding that obese
individuals tend to have a more advanced BA than CA average. Howe-
ver, considering that their bone maturation is more accelerated than
CA, the final height does not exceed the genetically predicted height.

Using a regression model, it was noted that the CA, BMI and
pubertal stage may explain the BA variability in this research in up to
50.3%, so that the individuals’ BA increases by 0.81 years for every
increase in pubertal stage. Godfrey et al. (29), in a study with chil-
dren and adolescents, determined the formula for bone age index
in obese and overweight children and identifying the particular BMI
which resulted in bone age advancement. They used the correlation
regression formula (bone age index = 0.016 x [BMI] + 0.6742).

Studies reveal that the main periods for bone mass growth are
between the M3 breast development period among the girls and G4
stage among the boys (21,30,31). This information is in line with our
results, suggesting that there is a window of opportunity to gain bone
mass between the ages of 12 and 16 and in the initial pubertal stage.

It is important to emphasize that BMI is a fundamental index
in the evaluation of the growth and development of children and
adolescents. However, BMI is evaluated in relation to the chro-
nological age, generating a loss of its explanatory power. The
relationship between BMI and bone age can be explained by the
fact that age is a more reliable parameter for evaluation of child
and adolescent development, since the bone age assessed by
hand and wrist radiography, as performed in this study, relates to
the presence of ossification centers (24).

The results of this study should be interpreted with caution, as
there are some limitations. The data was collected at a single muni-
cipal school and, therefore, is not a probability sample. In addition, the
study age range was reduced (between the ages of ten and 15), limi-
ting extrapolation of the results for individuals under the age of ten.
The bone age evaluation can be carried out using different methods,
complicating comparability between the studies. It is highlighted that
this study is relevant, due to the shortage of research on the topic,
especially in Brazil, assisting the understanding of published work.

Prospective studies are required to corroborate these results

[Nutr Hosp 2019;36(5):1037-1042]

and better assess the growth and development of children and
adolescents, in relation to the formation of bone mass. In addi-
tion, intrinsic and extrinsic factors influence an individual’s growth
pattern and development, which highlights the need to evaluate
BA, associated to factors such as economic circumstances and
genetic pattern, and relating them to the ethnic characteristics of
different populations. Carrying out studies while adopting criteria
for analysis, such as by ethnic group, age (children and adoles-
cents) and economic circumstances are suggested to better as-
sess the influence of the nutritional state and specificities which
occur between the sexes to evaluate bone age.

The results found resulted in the conclusion that BMI has a rela-
tion to BA, especially for females, confirming dimorphisms between
the sexes, and the nutritional and pubertal states are related to
adolescents’ BA. These findings reinforce the use of simple indi-
cators, such as BMI, to evaluate the development of children and
adolescents, since it is a simple, reproducible and reliable index.
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Resumen

Introduccion: el sobrepeso y la obesidad infantil han aumentado progresivamente en las Ultimas décadas, especialmente en paises del sur
de Europa.

Objetivo: analizar la asociacion del sobrepeso y la obesidad infantil en la ciudad de Barcelona segun variables socioeconémicas en escolares
de tercero de Primaria.

Métodos: estudio transversal. Poblacion de estudio: alumnos de tercero de Primaria de la ciudad de Barcelona en el afio 2011 (n = 3.624). Como
variable dependiente se estudio el indice de masa corporal y como independientes: sexo, edad, clase social, situacion parental, procedencia,
titularidad de la escuela, nivel socioeconémico del barrio de la escuela y distrito. Se realizaron modelos de regresion logistica, obteniendo odds
ratio (OR) con sus intervalos de confianza al 95% (IC 95%).

Resultados: la prevalencia de sobrepeso y obesidad infantil fue del 24,5% y 13,8%, respectivamente. Las variables asociadas a la obesidad
fueron: ser nifio (OR = 1,26; IC 95% = 1,02-1,57), de nivel socioeconémico bajo (OR = 1,60; IC 95% = 1,16-2,20), en situacion familiar

Palabras clave: monoparental (OR = 1,35; IC 95% = 1,03-1,77), ser inmigrante (OR = 1,68; IC 95% = 1,33-2,13) y residir en uno de los distritos menos
' ) favorecidos de Barcelona.
Infancia. Obesidad. i o ) ) o N - o )
Sobrepeso. Factores Conclusiones: se evidencia que la clase social, la procedencia, la situacion familiar y el distrito de residencia juegan un papel importante en
S0CI0eCoNGMICOS. la obesidad infantil.
Abstract

Introduction: childhood overweight and obesity have increased progressively in the last decades, especially in countries of Southern Europe.

Objective: to analyze the association of overweight and obesity childhood in the city of Barcelona according to socioeconomic variables in
schoolchildren in third grade primary school.

Methods: transversal study. Study population: third grade primary school students in the city of Barcelona in year 2011 (n = 3,624). Body mass
index was studied as the dependent variable, and sex, age, social class, parental status, origin, ownership school, neighborhood socioeconomic
status of the school and district were studied as independent. Logistic regression models were analyzed, obtaining odds ratio (OR) with 95%
confidence intervals (95% Cl).

Key words:

) ) Results: the prevalence of overweight and obesity in childhood were 24.5% and 13.8%, respectively. The variables associated with obesity were:
8“"dh°9dmobes"y- boy (OR = 1.26; 95% Cl = 1.02-1.57), low socioeconomic status (OR = 1.60; 95% Cl = 1.16-2.20), single-parent family (OR = 1.35; 95% Cl
Sociomoic =1.03-1.77), immigrant (OR = 1.68; 95% Cl = 1.33-2.13) and living in one of the less favored districts of Barcelona.
factors. Conclusions: it is evident that social class, origin, family status and the district of residence play an important role in childhood obesity.
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INTRODUCCION

El sobrepeso y la obesidad infantil son considerados un im-
portante problema de salud publica debido a su asociacion con
un mayor riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares y
metabdlicas en la edad adulta (1).

En el afio 2010, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
establecio en 42 millones los nifios y nifias afectados de exceso
de peso (sobrepeso y obesidad); de estos, 35 millones se sitlian
en la franja del sobrepeso (2). Segun datos mas recientes, en el
afio 2017 el sobrepeso infantil ya superaba los 38 millones (3).
En Catalufia, durante el periodo de 2006 a 2012, la prevalencia
de sobrepeso y obesidad infantil se situd en 15,4% y 20,2%,
respectivamente (4).

Existen numerosos factores que pueden influir en el peso de una
persona. Cambios dietéticos, sedentarismo, genética, nivel social
y/o cultural son algunos de los mas influyentes en la prevalencia
de la obesidad. Los posibles tratamientos son multiples. Realizar
intervenciones focalizadas en aquellas poblaciones con factores
de riesgo identificados se ha visto como la opcion mas efectiva
a la hora de reducir la obesidad tanto en poblacién adulta como
infantil. La prevencion del sobrepeso y la obesidad deberia ser
prioritaria para poder estabilizar o reducir esta enfermedad (5,6).

En el ambito social, existen estudios que han evidenciado la
relacion entre este factor de riesgo y el sobrepeso o la obesidad
infantil. EI nivel socioeconémico (NSE) desfavorable y el pertene-
cer a una familia inmigrante y/o cuya situacion familiar es mono-
parental se han asociado a una mayor prevalencia de sobrepeso
u obesidad (7,8). Finalmente, otro aspecto a tener en cuenta es
el papel condicionante de los estilos de vida, los cuales se en-
cuentran estrechamente relacionados con los factores sociales
ya mencionados (9).

En la ciudad de Barcelona, los estudios de prevalencia en
sobrepeso u obesidad infantil segun factores socioecondmicos
son escasos. Por tanto, el objetivo de este estudio es analizar
la asociacion del sobrepeso y la obesidad infantil en la ciudad
de Barcelona segun variables socioeconémicas en escolares de
tercero de Primaria.

MATERIAL Y METODOS

Se llevd a cabo un estudio transversal de una muestra repre-
sentativa teniendo en cuenta el NSE del barrio de la escuela y la
titularidad de la misma. Se han seguido caracteristicas metodolo-
gicas similares como las descritas en otro estudio de intervencion
en escolares (8). Para el célculo de la muestra se partio de la
estimacion de los escolares matriculados en tercero de Primaria
de la ciudad de Barcelona para el curso 2010-2011 (n = 12.784).
En Esparia, la prevalencia de exceso de peso en el grupo de edad
de nueve y diez afios fue de alrededor del 30% segun datos del
estudio enkid (10). Por tanto, asumiendo un error del 2%, un nivel
de confianza del 99% y unas pérdidas del 25%, se obtuvo una
muestra necesaria de 3.660 alumnos. El ambito de estudio fue la
ciudad de Barcelona durante el periodo de abril a junio de 2011.
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En concreto, se estudio a los escolares de tercero de Primaria
con edades comprendidas entre ocho y nueve afos por el hecho
de que a estas edades pueden autorreportar informacion sobre
sus habitos y diferentes caracteristicas sociodemograficas. La
muestra final obtenida fue de 3.624 alumnos.

Como variable principal se estudid el indice de masa corporal
(IMC), calculado segun edad y sexo, categorizando los valores en
normopeso, sobrepeso y obesidad. Se siguieron las definiciones
de los z-scores de la OMS (11). Mediante encuesta disefiada para
el proyecto POIBA (12), se recogieron las variables sociodemo-
graficas siguientes: sexo, edad, NSE individual segun la Family
Affluence Scale (13) (FAS, categorizado en: bajo, medio o0 alto),
situacion familiar (monoparental o biparental), procedencia (in-
migrante o autoctono), titularidad del centro escolar (pablica o
privada/concertada), distrito de residencia familiar en la ciudad
de Barcelona (la ciudad presenta un total de diez distritos; para
el andlisis, se tomd de referencia a Sarria-Sant Gervasi, que es
el distrito mas privilegiado de la ciudad) y NSE del barrio de la
escuela segun la renta familiar disponible (RFD). El indice RFD es
un indicador ecoldgico que mide la capacidad adquisitiva media
de las familias para cada barrio, distinguiéndose un NSE favo-
recido los valores iguales o superiores a 85 y desfavorecido los
inferiores a 85 (8).

Se llevé a cabo un analisis descriptivo bivariado para determi-
nar la posible relacion entre la variable principal y las variables
secundarias. Mediante la prueba de Chi-cuadrado se establecid
la significacion estadistica, considerandose un nivel de confianza
del 95% (p < 0,05). Posteriormente, con el fin de analizar la
asociacion en el sobrepeso y en la obesidad segun las variables
sociodemograficas, se realizaron sendos modelos de regresion
logistica presentando los resultados en odds ratio (OR) con sus
intervalos de confianza al 95% (IC 95%). Para el andlisis de la
asociacion se utilizo el indice de masa corporal de aquellos nifios/
as que presentaron sobrepeso respecto a 10s normopeso y por
otro lado, los que presentaron obesidad respecto a los normopeso.
Los datos se analizaron mediante el paquete estadistico Stata/SE
version 13.1. Finalmente, para el mapeo de la distribucion de la
obesidad infantil y del NSE segtin RFD y segtin FAS para la ciudad
de Barcelona, se utilizo el programa estadistico “R” version 3.3.2.

RESULTADOS

La tabla | muestra las prevalencias y la asociacion entre el
sobrepeso y la obesidad segun las variables sociodemogréficas. El
estudio muestra una prevalencia en el exceso de peso del 39,0%
en los nifos y del 37,7% en las nifias. En el caso de la obesidad, el
hecho de ser nifio tiene mayor probabilidad respecto a las nifias.
El porcentaje obtenido fue del 15,4% de obesidad para los nifios
y del 12,3% para las nifias (p = 0,018).

La presencia de sobrepeso no se encuentra asociada con casi
ninguna de las variables estudiadas excepto con el hecho de
residir en los distritos de Eixample, Les Corts y Horta-Guinardo,
donde el riesgo es superior respecto a los nifios y nifias resi-
dentes en el barrio mas privilegiado de Barcelona. En cambio,
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varias condiciones han resultado asociadas al riesgo de padecer
obesidad como son el sexo masculino (OR = 1,26; IC 95% =
1,02-1,57), un NSE bajo (OR = 1,60; IC 95% = 1,16-2,20),
pertenecer a una familia monoparental (OR = 1,35; IC 95% =
1,03-1,77), de procedencia inmigrante (OR = 1,68; IC 95% =
1,33-2,13) o residir en distritos menos favorecidos de la ciudad
de Barcelona (Tabla I).

En la figura 1 se representa la obesidad de los nifos/as partici-
pantes en el proyecto POIBIN, seguin los diez distritos de la ciudad
de Barcelona. Asimismo, se representa el nivel socioecondomico
desfavorecido tanto a nivel individual (FAS) como a nivel contex-
tual (RFD). Como puede comprobarse, los distritos que presen-
taron mayor porcentaje de obesidad fueron Nou Barris (21,9%) y
Sant Andreu (19,0%), que coinciden con los que presentan mayor
porcentaje de NSE desfavorecido.

DISCUSION

En el presente estudio, los alumnos con sobrepeso no mostra-
ron diferencias en las variables socioeconémicas estudiadas. En
cambio, en el caso de la obesidad esta se asocio a factores tales
como: ser nifo, de una familia de NSE bajo, monoparental, de
procedencia inmigrante, cuya escuela se encuentra situada en un
barrio de NSE desfavorecido, de titularidad publica y cuyo distrito
de residencia fue también de NSE desfavorecido.

Los resultados muestran una prevalencia del 24,5% en sobre-
peso y del 13,8% en obesidad en la poblacion estudiada. Estos
coinciden con los hallados en el estudio de Sanchez-Cruz y cols.
(14) del afio 2012, que indican una prevalencia de sobrepeso del
26,0% y una obesidad infantojuvenil del 12,6% en Espafia en
edades de ocho a 17 afios.

Tabla I. Prevalencia y asociacion en el sobrepeso y la obesidad segun
las variables sociodemograficas (n = 3.624).
Alumnos de tercero de Educaciéon Primaria. Barcelona, 2010-11

Categoria nutricional
Variables Normopeso | Sobrepeso | Obesidad Sianificacié OR Sobrepeso/normopeso
(n=2236) | (n=887) | (n=501) '9“'f'ﬁa°'°“ (IC 95%)t
n % n % n % 8 n %
Sexo Nina 1135 | 62,4 | 462 | 254 | 223 | 12,3 0.018 1 1
Nifo 1101 | 61,0 | 425 | 23,6 | 278 | 154 ' 0,97 (0,82-1,15) | 1,26 (1,02-1,57)
Edad 8 1234 | 616 | 479 | 239 | 291 | 145 0.335 1 1
9 1.002 | 61,9 | 408 | 252 | 210 | 13,0 1,12 (0,95-1,33) | 0,83 (0,66-1,03)
NSE Alto 1256 | 64,1 | 479 | 245 | 224 | 114 1 1
individual | Medio 559 59,5 | 241 | 257 | 139 | 148 < 0,001 1,07 (0,88-1,30) | 1,20 (0,93-1,54)
(FAS) Bajo 223 | 545 | 95 | 232 | 91 | 222 1,00 (0,75-1,34) | 1,60 (1,16-2,20)
Situacion Biparental 1674 | 62,5 | 650 | 24,3 | 353 | 13,2 0.060 1 1
parental Monoparental 364 | 57,8 | 165 | 26,2 | 101 | 16,0 ' 1,19 (0,96-1,49) | 1,35(1,03-1,77)
Procedencia Autdctono 1339 | 63,7 | 524 | 249 |239| 114 0.001 1 1
Inmigrante 658 57,7 | 276 | 24,2 | 207 | 18,1 ' 1,06 (0,88-1,29) | 1,68 (1,33-2,13)
Titularidad | Privado-concertado | 1.171 | 63,2 | 455 | 24,6 | 227 | 12,3 0.017 1 1
escuela Pdblico 1.065 | 60,1 | 432 | 244 | 274 | 155 ' 0,96 (0,80-1,14) | 0,93 (0,74-1,17)
ESE 2:2323 Favorecido (> 85) | 1315 | 660 | 470 | 236 | 207 | 104 | _ oo 1 1
(RFD) Desfavorecido (< 85) | 921 56,4 | 417 | 256 | 294 | 18,0 ' 1,20 (0,84-1,72) | 1,00 (0,66-1,50)
Ciutat Vella 241 60,9 93 235 | 62 | 157 1,04 (0,61-1,75) | 4,36 (1,99-9,57)
Eixample 200 64,3 82 26,4 | 29 9,3 1,49 (1,01-2,20) | 3,20 (1,54-6,67)
Sants-Montjuic 159 56,0 74 26,1 51 | 18,0 1,51(0,99-2,30) | 6,62 (3,27-13,38)
Les Corts 108 62,1 48 276 | 18 | 10,3 1,66 (1,05-2,61) | 3,44 (1,53-7,73)
Distrito Sarria-Sant Gervasi 340 77,6 83 189 | 15 3,4 <0001 1 1
Gracia 200 69,7 65 22,6 | 22 7,7 ' 1,12 (0,74-1,70) | 3,07 (1,44-6,54)
Horta-Guinardd 366 60,4 | 154 | 254 | 86 | 14,2 1,42 (1,02-1,99) | 5,20 (2,70-9,99)
Nou Barris 198 493 | 116 | 289 | 88 | 21,9 1,64 (0,98-2,73) | 8,74 (4,03-18,98)
Sant Andreu 204 58,8 77 22,2 | 66 | 19,0 1,12 (0,69-1,81) | 6,78 (3,24-14,19)
Sant Marti 220 58,0 95 25,1 64 | 16,9 1,18 (0,69-2,01) | 5,15 (2,29-11,59)

FAS: Family Affluence Scale; RFD: renta familiar disponible, afio 2011. *Test de Chi-cuadrado. 'OR: odds ratio ajustada por todas las variables.
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A. Obesidad infantil (8-9 afos).
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m 18.0%

Figura 1.

G. Serral Cano et al.

B. Nivel socioeconomico desfavorecido del nifio/a (FAS).

A. Distribucion de la obesidad infantil a los 8-9 afos segun datos del proyecto POIBA. B. NSE desfavorecido individual del nifio/a segin FAS. C. NSE desfavorecido del territorio
de la escuela de la ciudad segtin RFD. Barcelona, 2010-11. 1. FAS: Family Affluence Scale; RFD: renta familiar disponible, afio 2011.

La Encuesta de Salud de Catalunya (ESCA), con datos compren-
didos entre los afios 2010 y 2012, muestra una prevalencia de
sobrepeso y obesidad en los nifios y nifias catalanes del 20,2%
y del 15,4%, respectivamente (4) y, al igual que en este estudio,
la obesidad fue superior en los nifios. Por otro lado, la ausencia
de significacion en el sobrepeso podria deberse a que en estas
edades la variabilidad en el IMC remite en muchas ocasiones,
posteriormente, con el inicio de los cambios puberales y solo
los casos de obesidad con aumento visible de la grasa corporal
expresan con solidez la estabilidad del problema (15).

En relacion al NSE de las familias, en nuestro estudio se observa
un patron socioecondmico en el que la prevalencia de obesidad
infantil se incrementa cuando el NSE decrece. Estos resultados son
consistentes con la literatura existente a nivel estatal. Un estudio
realizado con datos de la Encuesta Nacional de Salud de 2012 en
nifios y nifias de cinco a 14 afios concluyd que la condicion socioe-
condmica de las familias era un factor clave para explicar la categoria
nutricional de los nifios/as, observandose que aquellas familias con
menores ingresos eran las que presentaban mayor probabilidad de
obesidad en los nifios/as (16). En otro estudio de ambito nacional
donde se observd una muestra representativa de nifios y nifias de
cinco a 15 afios y cuyo objetivo fue investigar la posible asociacion
entre los alimentos relacionados con la obesidad (consumo de snac-
ks, bebidas azucaradas, comida rapida o bajo consumo de fruta
y/o verdura) y la posicion socioecondmica de las familias, se halld
una asociacion entre la clase social y el consumo de alimentos no
saludables. En concreto, los nifios y nifias pertenecientes a hogares
de posicion socioecondmica desfavorable presentaron mayor por-
centaje de consumo de alimentos no saludables (17).

Asimismo, estudios realizados en paises desarrollados evi-
dencian la relacion entre el exceso de peso infantil y la condi-

cion socioecondmica, como un estudio realizado en Inglaterra
con nifos y nifias de nueve a diez afios en el cual se autorre-
portaban el comportamiento sedentario y la actividad fisica
que realizaban a la semana y en fin de semana. El estudio
recogia como variable socioeconémica el NSE de la familia y
concluyd que las clases sociales desfavorecidas presentaban
mayor comportamiento sedentario (visionado de pantallas)
respecto a las familias de clases sociales mas favorecidas
(18). La relacion entre la obesidad y el nivel socioeconomico
es compleja y esta influenciada por factores tales como el
gjercicio fisico, la alimentacion, la genética o el entorno (19).
Los nifios y nifias de familias con menores recursos econo-
micos y/o de nivel educativo tienden a mayor sedentarismo.
El motivo puede deberse a un menor acceso a actividades
extraescolares deportivas (generalmente, de pago) (20). A su
vez, los habitos alimentarios han cambiado hacia una mayor
ingesta de bebidas azucaradas y dietas altamente energéticas
y, posiblemente, las caracteristicas del entorno no sean las
mas adecuadas (mas establecimientos de comida rapida en
areas mas deprimidas) (21).

En la mayoria de estudios, el indicador de NSE se centra en
clasificaciones de los ingresos econémicos, el nivel educacional
0 la categoria ocupacional. Pero existen otros posibles indica-
dores de vulnerabilidad social, tales como: la falta de red social,
familias desestructuradas, familias inmigrantes o el desempleo.
Esta vulnerabilidad social puede ser definida como la situacion
social y econémica que incrementa la susceptibilidad de pre-
juicio y que podria conllevar a la desconectividad social. Estos
grupos mas vulnerables tienden a adoptar comportamientos
poco saludables, ya que los esfuerzos se centran en paliar estas
situaciones de vulnerabilidad frente a los malos habitos presen-
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tes en el dmbito familiar (alimenticios, sedentarismo, horas de
suefio) (18-22).

Segun algunos estudios, los nifios y nifias que pertenecen a
una familia inmigrante son mas propensos a tener exceso de peso
(23-25). En nuestro estudio también se aprecia este resultado.
Durante el proceso de aculturacion, los inmigrantes incorporan
hahitos que les pueden impulsar a asumir estilos de vida inade-
cuados. Destacan factores socioculturales como la disminucion
de la actividad fisica en el tiempo libre y el consumo superior de
alimentos de baja calidad nutricional (26).

Asimismo, la relacion entre el exceso de peso y la condicion
familiar también ha sido analizada, hallando una relacion positiva
entre el sobrepeso u obesidad y el hecho de pertenecer a una
familia monoparental. Los nifios y nifias de familias monoparenta-
les realizan, en mayor medida, conductas alimenticias tales como:
comer solos, ingesta de alimentos menos saludables (ricos en
azucares), visionado de pantallas durante mas horas de las reco-
mendadas, etc. (26,27).

Nuestros datos muestran un gradiente geografico centrando los
valores de mayor prevalencia de obesidad en aquellos territorios
mas desfavorecidos de la ciudad. Un estudio realizado en Espafia
sobre la prevalencia de obesidad infantil hallg variaciones regiona-
les relacionadas con factores socioecondmicos, segun las cuales
aquellas zonas con indicadores socioecondmicos mas deprimidos
mostraban mayor obesidad infantil (28).

Tanto la prevencion como la reduccion del exceso de peso
infantil deben ser una conducta preferente por parte de los
profesionales de Atencién Primaria para evitar y/o reducir cier-
tos problemas de salud asociados. A partir de las variables
analizadas en este estudio, se evidencia la importancia de
que el sobrepeso y la obesidad infantil se aborden desde una
perspectiva comunitaria a nivel familiar, escolar y contextual.
Tal'y como proponen Ariza y cols. (2015), se trata de propiciar
un curriculo escolar que incluya educacion sobre alimentacion
y actividad fisica saludable e imagen corporal. Para conseguir-
lo, se necesita educacion en el aula y en casa para reducir el
consumo de grasas, aumentar las raciones de fruta y verdu-
ra o disminuir el consumo de bebidas azucaradas. A su vez,
se debe complementar con la realizacion de actividad fisica,
reducir el tiempo de visionado de pantallas y no olvidar el
abordaje de factores ambientales y estructurales de ambien-
te obesogénico (alimentacion rdpida, consumo de golosinas,
dificultades para el juego al aire libre, acceso a actividades
deportivas regladas) (29).

Como limitaciones del estudio, cabe destacar que se trata de un
estudio transversal descriptivo en el cual se realizaron encuestas
autorreportadas a los alumnos, lo cual puede dar lugar a posibles
sesgos (de informacion o de memoria).

A modo de conclusion, se evidencia la relacion entre los
factores socioecondmicos estudiados como la clase social, la
procedencia, la situacion familiar y el distrito de residencia
con la obesidad infantil. Se recomiendan el disefo y la pla-
nificacion de intervenciones con el fin de poder reducir las
desigualdades socioeconomicas vinculadas al sobrepeso y a
la obesidad infantil.
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Abstract

Introduction: anthropometric indicators (Als) such as waist circumference (WC), body mass index (BMI), waist/hip index (WHpl), waist/height
index (WHtl) and body fat percentage (BFP) are useful tools for the diagnosis of nutritional status (NS) in adolescents. Each of these parameters
has advantages and disadvantages. The purpose of the present study was to analyze the association of these Als (WC, BMI, WHpl, WHtl, and BFP)
to evaluate nutritional status and estimate the cardiometabolic risk (CMR) in Mexican adolescents.

Material and method: in a cross-sectional descriptive study, the NS was analyzed through various Als and CMR with the WHtl criteria. Nine
hundred and seventeen adolescents between 15 and 17 years old participated in the study, of whom 488 (52.9%) were female and 429 (47.1%)
male, all students of middle school in Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, Mexico.

Results and conclusion: women presented a higher prevalence of obesity according to most indicators. The WHtl was the parameter that
detected the highest prevalence of obesity (31%), correlating with the BMI and the BFP. Moreover, there was evidence of a significant relation
between NS (assessed by all the anthropometric indicators) and CMR. The WHtI could be considered as an adequate tool for the diagnosis of
obesity associated with CMR in adolescents.

Resumen

Introduccion: los indicadores antropométricos (IA) como la circunferencia de cintura (CC), el indice de masa corporal (IMC), el indice cintura/
cadera (ICC), el indice cintura/talla (ICT) y el porcentaje de grasa corporal (PGC) son herramientas Utiles para el diagndstico del estado nutricional
(EN) en los adolescentes. Sin embargo, cada uno de estos IA presentan ventajas y desventajas. El propasito del presente estudio fue analizar
la asociacion de los IA (IMC, CC, ICC, ICT y PGC) para evaluar el EN y estimar el riesgo cardiometabélico (RCM) en adolescentes mexicanos.

Material y método: el disefio del estudio fue descriptivo transversal. Se analizé el EN a través de diversos IA'y el RCM bajo los criterios de ICT.
Este estudio fue conducido en 917 adolescentes de entre 15y 17 afos, de los cuales 488 (52,9%) eran mujeres y 429 (47,1%) varones, todos
estudiantes de nivel medio superior de Tuxtla Gutiérrez, Chiapas, México.

Resultados y conclusion: las mujeres presentaron mayor prevalencia de obesidad con la mayoria de los IA utilizados. EI ICT fue el IA que
detectd mayor prevalencia de obesidad (31%), correlacionandose con el IMC y el PGC. Ademas, se evidenci6 una asociacion significativa entre el
EN valorado por todos los IA y el RCM. EI'ICT podria ser considerado como una herramienta adecuada para el diagndstico de obesidad asociada
a RCM en adolescentes.
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INTRODUCTION

The NS is the balance between the caloric intake and energy
expenditure of an individual, an equilibrium involving physical, ge-
netic, biological, cultural, psycho-socioeconomic, and environmen-
tal factors. These factors may cause an insufficient or excessive
consumption of nutrients or an inadequate diet (1). For evaluating
NS, one of the strategies is to measure the dimensions and com-
position of the body, thus allowing for a quantitative assessment
of the growth and development of children and adolescents (2).

The BMI was proposed by Adolphe Quetelet in 1835 to define
and classify obesity, being adopted by the World Health Organization
(WHO) for this purpose in 1986. It is closely linked to central obesity,
which in turn is associated with alterations in blood lipid levels,
hyperinsulinemia and CMR (3-6). However, the relationship between
the BMI and central obesity, and between the latter and CMR can be
overestimated. Therefore, the WHO now recommends a set of Als for
the classification of NS to make a more accurate comparison of the
prevalence of overweight and obesity in distinct populations (3,4).

Since the BMI is not useful for determining the distribution
of body fat or for differentiating adipose from other tissues (or
essential body fat from storage body fat), it does not lend itself to
assessing adiposity (7). Thus, physicians and epidemiologists have
proposed diagnosing obesity with complementary body adipose
indexes, such as the WC, WHpl, and WHtl (8). These Als can be
utilized as clinical tools for identifying the risk of metabolic dis-
orders in children and adolescents, representing a non-invasive
and economical method that is easy to apply in primary medical
care. Indeed, the WHtl has been described as one of the most
sensitive Als for predicting CMR in children and adolescents (9).

Bioelectrical impedance, based on the resistance of tissues
to the passage of electrical current, is also an easily applied and
non-invasive technique. Through the analysis of bioelectrical im-
pedance, it is possible to distinguish between total body water,
body fat, and other tissues, thus allowing the instrument to calcu-
late the BFP (10). This technique depends on some factors linked
to the electrical properties of the body, such as the hydration level,
age, gender, race, and physical condition (11).

In the State of Chiapas, Mexico, there are no reports, to our
knowledge, on the NS and CMR of adolescents after being as-
sessed with multiple Als. Hence, the present study aimed to analyze
the association of five Als (BMI, WG, WHpl, WHtl, and BFP) in order
to evaluate the NS and CMR of a group of Mexican adolescents.

MATERIAL AND METHODS

PARTICIPANTS

A cross-sectional study was carried out from August to Decem-
ber 2017 in three public high schools of Tuxtla Gutiérrez, State of
Chiapas, Mexico. Contact was made with 970 adolescents in the
first semester of high school, ranging in age from 15 to 17 years.
The response rate was 94.6%, with 917 agreeing to take part.

M. Megchin-Hernandez et al.

Of the participants, 488 were adolescent girls (52.9%) and 429
adolescent boys (47.1%). Informed consent was signed by the cor-
responding parents or guardians. The lack of desire for a student
to get involved in the study was an exclusion criterion. The protocol
was reviewed and approved by the National Academic Committee
on Bioethics of Mexico, Chiapas Chapter (Comité de la Academia
Nacional Mexicana de Bioética, Capitulo Chiapas).

CHARACTERIZATION OF NUTRITIONAL STATUS

Anthropometric measurements were taken by university stu-
dents, who were in the last year of the Bachelor’s program of
nutrition. They were previously trained in the techniques recom-
mended by Lohman (12). The participants were examined in an
upright position, with shoes removed and in a state of exhalation.
Procedures were carried out from 7 to 9 a.m. in the privacy of
spaces assigned by the schools. The adolescents were instructed
to wear light clothing and have evacuated the bladder. Additionally,
they were asked to have fasted and refrained from consuming
diuretics or doing exercise during the 12 hour before examination.
Individuals were weighed on an electronic scale (Tanita®, model
BC-533, Arlington Heights, lllinois, USA; precision, 100 g). Height
was determined with an ultrasonic stadiometer (Inkids Inlab; pre-
cision, 1 mm). The WC and hip circumference were taken with
a latex tape measure (Bodyfit, precision, 1 mm). The tape was
placed at the height of the navel for the WC and the greater
trochanters for the hip circumference.

The characterization of NS was made with the cut-off points of
the BMI established by the WHO for adolescents: < -2 standard
deviation (SD), underweight; -2 to +0.99 SD, normal weight; 1 to
1.99 SD, overweight; and > 2 SD, obesity (13). In the evaluation
of WC, obesity was considered at values > 75" percentile (for
males, 73.6-76.5 cm; for females, 73.0-74.1 cm) (14). The WHtl
standard employed for diagnosing overweight and obesity was
> 0.47 and > 0.50 for males while being > 0.48 and > 0.51
for females, respectively (15). Regarding the WHpl, the cut-off
point for diagnosing obesity was set at > 0.80 for females and
> 0.95 for males (16). Moreover, a value > 0.55 for the weight/
height index was the criterion for estimating CMR (9). Finally, BFP
was measured by bioimpedance, classifying the adolescents by
percentiles based on gender: low body fat (P,), healthy (P, -P.),
high body fat (P,,) and obesity (P,,) (17,18).

STATISTICAL ANALYSIS

The calculation was made of central tendency, location, and
distribution. The Kolmogorov-Smirnov test was used to verify the
normal distribution of quantitative variables (p > 0.05). Since the
majority did not fit a normal distribution, an analysis was performed
with non-parametric statistics. The Mann-Whitney U test was em-
ployed to compare the average values of the distinct Als. With the
Chi-squared test, an examination was made of the association
between gender and the prevalence of overweight and obesity

[Nutr Hosp 2019;36(5):1049-1054]
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shown by each of the parameters, and to establish the correlation
between obesity and CMR. In all cases, a significant difference was
considered at p < 0.05. Finally, to explore the relationship between
variables, the Pearson correlation coefficient (r) was computed,
and dispersion graphs were constructed. The r-value > 0.8 was
regarded as significant. The quantitative relation of the distinct
Als was calculated with the coefficient of determination (R?). All
statistical analyses were performed on the Statistical Package for
Social Science® software, version 22 (SPSS; Chicago, IL, USA).

RESULTS

For the participating students, the average age was 15.58 +
0.6 years, weight 60.5 + 12.9 kg, height 161 + 8.3 cm, WC 77.4
+ 9.7 cm, and hip circumference 95.7 + 8.8 cm. The average
values were significantly higher in males for weight, height, WC,
and WHpl, and in females for BMI, WHtI, and BFP (Table ).

Among the five Als used (Table Il), the WHtl showed the high-
est prevalence of obesity (31%), followed by the WHpl (25.1%),
BFP (21%) and WC (18.3%). Surprisingly, the BMI exhibited the
lowest level of obesity (7%). The NS was gender-dependent for
four of the five Als (WC, BMI, WHpl, and BFP), according to the
Chi-squared test.

Overweight was diagnosed in more females than males, based
on the BMI (24% vs 20%) and the WHtl (19% vs 12%). Likewise,
obesity was also more prevalent among the females, judging by the
BMI, WHpl, and WHtl (Table Il). For males versus females, on the

Table I. Comparison of the
anthropometric variables of the study
participants by gender

Variable ;’I :I:zos) F;n;a::;s Z-score *p
Weight (kg) 33395 5217155 7.51

Height (cm) 1%I';)i 1 (2?0? 20.69

e |y | e |8

BMI 2(24%; 2(?;.2)1 3.13 <005
WHpl O(gzoi)i O&g%i)i 11.21

WHH ngze)i O&g%%)i 5.21

BFP 1(777895)i 2%%; 18.05

Data are expressed as the mean (X) + Standard deviation (o) of weight in kg,

height in cm, waist circumference (WC) in cm, body mass index (BMI), waist/
hip index (WHpl), waist/height index (WHtl) and the body fat percentage (BFP),
using the Mann-Whitney U test (males vs females; z-score, “p < 0.05).

[Nutr Hosp 2019;36(5):1049-1054]

other hand, the BMI demonstrated a highest percentage of under-
weight (15.2% vs 8.2%) and low bodly fat (8.6% vs 0.6%) (Fig. 1).

A significant and positive relation was found, according to the
Pearson correlation coefficient and the coefficient of determination
between the BMI and WHtl (r = 0.917, R* = 0.840; p < 0.05),
the BMl and WC (r = 0.889, R> = 0.790; p < 0.05), the BFP and
WHtl (r = 0.917, R* = 0.840; p < 0.05), and the BFP and WC
(r=0.889, R? = 0.790; p < 0.05). A weak association existed
between the BFP and BMI (r = 0.775, R> = 0.600; p < 0.05, data
not graphed), while no significant relation existed between the
BMI and WHpl (r = 0.390, R> = 0.152; p > 0.05) or the BFP and
WHpl (r = 0.390; R? = 0.152; p > 0.05). Finally, each of the five
Als showed a significant association between NS and the estimate
of CMR (Table Ill).

DISCUSSION

There was a significant gender difference in the average values
of each of the Als, especially the BFP, height and weight. In previous
reports, a significantly higher BFP has been documented for wom-
en versus men (19,11), probably due in large part to the distinct
distribution of body fat in the two genders (20). Furthermore, three
of the five Als considered presently revealed a higher percentage of
obesity in females versus males (the BMI, WHpl, and WHtl). The
WHpl depicted the higher difference in obesity between females
and males. This evaluation is based on the level of intra-abdominal
fat, which coincides with gynecoid-type obesity (20).

Among the five Als used herein, BMI reflected the lowest level
of obesity, in agreement with previous studies that found this pa-
rameter able to estimate body composition but unable to correctly
assesses obesity (21,22). This disadvantage of the BMI could owe
itself to multiple factors, such as the influence of race and gender
on its value in young people (23,24), as well as its inability to
distinguish storage adipose tissue from essential adipose tissue
and other lean body mass (25).

Compared to the WHpl and WHtl, the BMI is at a relative disad-
vantage in its ability to distinguish central from gynecoid obesity
(15,26).

The prevalence of obesity calculated by the WC (18.3%), WHpl
(25.1%) and BFP (21%) was like that existing in the total sample.
It may be due in part to the ability of these variables to indirectly
measure central adiposity (27) and estimate CMR (28-30). Addi-
tionally, the WHtl demonstrated a higher capacity to detect obesity
(31%) than the other Als, perhaps because of its direct connection
with the WC, which in turn indirectly determines the quantity of
abdominal fat (21,26).

On the other hand, the substantial percentage of adolescents at
low weight (11%) in both genders is alarming, since underweight
is known to be linked to cognitive alterations (31) and suscepti-
bility to infections (32).

A strong association was established between the BMI and WHtl,
as well as between the BFP and WC. These results are congruent
with the reports by Beck on the efficacy of the WC and WHl for
predicting high blood pressure in children and adolescents (33,34).
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Table Il. Comparison of the nutritional status of study participants by gender, according to

five anthropometric indicators

Al NS #d ? g e p*
n % n % n %
Without
WC obesity 750 81.7 427 46.5 323 35.2
With obesity 167 18.3 61 6.6 106 15 388.0 0.005
Underweight 105 1.5 40 8.2 65 15.2
Normal 539 58.8 291 59.6 248 57.8
BMI Overweight 203 22.1 117 24.0 86 20.0 138 0.008
Obesity 70 7.6 40 8.2 30 7.0
Without
WHpl obesity 687 74.9 261 53.4 426 99.3
With obesity 230 25.1 227 46.6 3 0.7 295 0.000
Overweight 150 16.3 95 194 55 12.8
W Obesity 283 31.0 156 32.0 127 29.6 271 0.09
Low in body fat 40 4 3 0.6 37 8.6
Healthy 509 56 291 60.0 218 51.0
BFP High in body fat 174 19 93 19.0 81 19.0 365 0.000
Obesity 194 21 101 20.4 93 21.4

Data show the partial number (n) or total number (N) of adolescents grouped in a classification of nutritional status (NS) by gender (females @ or males &). The NS
is diagnosed by five anthropometric indicators (Als). WC: waist circumference; BMI: body mass index, WHpl: waist/hip index; WHtl: waist/height index, BFP: body fat

percentage. Chi-squared test (x?; *p < 0.05).
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Table lll. Relationship of nutritional status
with cardiometabolic risk

Without With
cardio- cardio- » "
Al s metabolic | metabolic L P
risk risk
Without
WC obesity 730 20
With obesity 67 100 223.11) 0.000
Overweight 150 53
BMI Obesity 6 64 90.68 | 0.000
Without
WHpl |  obesity 632 55
With obesity 165 65 383.82) 0.000
Overweight 149 1
WHtl Obesity 163 120 84.81 | 0.000
High in
BFP body fat 165 9
Obesity 88 106 10447 0.000

The diagnosis of nutritional status (NS) is given for each anthropometric
indicator (Al), along with the association of this parameter to cardiometabolic
risk. WC: waist circumference; BMI: body mass index; WHpl: waist/hip index;
WHtI: waist/height index, BFP: body fat percentage. Chi-squared test

i *p < 0.09).

Moreover, each of the five Als included in the current contribution
showed a significant correlation between NS and CMR.

The disadvantage of the present parameters is their inca-
pacity to distinguish gynecoid from central obesity or detect
a higher distribution of body fat at the thoracic level. Further-
more, it is indispensable to consider height as a possible factor
of bias when comparing data on obesity between populations
of European origin and those in Latin America. This factor may
skew data when diagnosing obesity with the WHtl, the BMI,
0 both (35).

In the present cross-sectional study, consideration should be
given to some factors that may have influenced the results and
their interpretation, such as the lack of an inferential sample.
Moreover, there are no published tables with the percentiles of
the key Als related to overweight and obesity for the population
of the state of Chiapas, a deficiency that should be considered in
the design of future research. A set of anthropometric criteria for
establishing the prevalence of NS and CMR needs to be developed
and standardized.

In conclusion, the WHtl represents an adequate tool for the di-
agnosis of obesity associated with CMR in adolescents, compared
to the other Als presently studied. It is important to continue inves-
tigating the efficacy of estimating CMR with Als, some of which
could be effectively combined with the gold standards, especially
the lipid profile and fasting glucose.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1049-1054]
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Resumen

Introduccion: el sobrepeso y la obesidad alcanzan una alta prevalencia desde la infancia en Espafia.

Objetivo: describir el efecto del sobrepeso y la obesidad en nifios escolares de once afos de edad, en pruebas que valoran la fuerza, tanto de
las extremidades inferiores como de las superiores, asi como la velocidad.

Método: participaron en el estudio 423 escolares de once afios de edad. Se obtuvieron caracteristicas basicas antropométricas y desarrollaron
diversos test de la bateria EUROFIT.

Resultados: los nifios y nifias que se encuentran en normopeso poseen mejores puntuaciones en las pruebas de condicion fisica en general. De
este modo, los saltos verticales y horizontales, suspension en barra y abdominales son superiores en los participantes con normopeso (p < 0,05).
Ademas, recorren en menos tiempo un circuito de velocidad en ambos sexos (p < 0,001); sin embargo, en la fuerza isométrica manual, en el
grupo de ninas poseen mejores resultados aguellas que se encuentran en sobrepeso u obesidad (p < 0,01).

Conclusiones: los nifios de once afios con sobrepeso y obesidad muestran una menor prestacion muscular, salvo en el caso de la fuerza
isométrica manual. También se han determinado diversas ecuaciones de prediccion de resultados de las pruebas fisicas llevadas a cabo, como
saltos, dinamometria y velocidad, a través del sexo e indice de masa corporal (IMC).

Abstract

Introduction: overweight and obesity reach a high prevalence since childhood in Spain.

Objective: to describe the effect of overweight and obesity, in schoolchildren of eleven years of age, in tests that assess the strength of both
the lower and upper extremities, as well as speed.

Method: four hundred and twenty-three schoolchildren of eleven years of age participated in the study. Basic anthropometric characteristics
were obtained and several tests of the EUROFIT battery were developed.

Results: normal-weight boys and girls had better scores in physical condition tests in general. Therefore, the vertical and horizontal jumps,
bar suspension and abdominals were higher in the participants with normal-weight (p < 0.05). In addition, they performed in less time a speed
circuit in both sexes (p < 0.001); however, in relation to the manual isometric strength, in the group of girls those who are overweight or obese
have better results (p < 0.01).

Conclusions: overweight and obese children of eleven year-olds showed a lower muscular performance, except in the case of manual isometric
strength. Several equations haven been also determined for predicting the results of physical tests carried out such as jumps, dynamometry and
speed, through sex and body mass index (BMI).
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INTRODUCCION

Los beneficios de la actividad fisica regular son conocidos
desde la Antigua Grecia, pero ha sido durante el pasado siglo
XX cuando los conocimientos cientificos respecto a este asunto
han progresado enormemente (1). Actualmente, la obesidad se
ha convertido en una de las enfermedades mas preocupantes,
y esto promueve que el esfuerzo de muchos investigadores se
dirija hacia el encuentro de nuevas estrategias multidisciplinares,
cobrando cada vez mayor interés conocer cuales son los efectos
que produce esta epidemia sobre la condicion fisica y, especial-
mente, durante las primeras edades (2-4).

En los paises desarrollados se ha venido observando un creci-
miento continuado del sobrepeso y la obesidad infantil durante los
tltimos afios. En los nifios de diez a 14 afios, en el caso particular
de Esparia, alrededor de un 20% presenta sobrepeso u obesidad
(5), lo que debiera ser tenido en cuenta dadas las consecuencias
que para la salud supone el exceso de grasa corporal (6). Es la
falta de actividad fisica, entre otros motivos, una de las causas
que hacen de la obesidad uno de los grandes problemas del siglo
XXI, de ahi que la Organizacion Mundial de la Salud (7) recomien-
da realizar diariamente, al menos, 60 minutos de practica fisica
moderada o vigorosa en nifios de cinco a 17 afios.

La literatura viene exponiendo los beneficios que la actividad
fisica tiene sobre la composicion corporal (3,8-12), los factores
de riesgo cardiovascular (11,12) y la condicion fisica (8,13,14).
La condicion fisica abarca las denominadas cualidades fisicas,
que son: la resistencia en sus distintas manifestaciones, la fuer-
za muscular, la velocidad, la movilidad articular, las cualidades
coordinativas y el equilibrio. Estas cualidades fisicas tienen una-
demostrada incidencia en la salud, pero son especialmente la-
capacidad aerobica y la fuerza las que poseen mayor relevancia
cientifica-sanitaria (15).

En la actualidad, existen numerosas lineas de investigacion
abiertas respecto a los beneficios que el entrenamiento con car-
gas presenta sobre la composicion corporal (16) y los resulta-
dos insisten en que su entrenamiento puede ayudar a reducir
la cantidad total de masa grasa asi como el porcentaje de grasa
corporal (17), 0 incluso en que tiene efectos en la reduccion de
grasa visceral, con mas peligro potencial para la salud y mayor
actividad metabolica (18,19).

Las directrices actuales sobre recomendaciones de practica
de actividad fisica se centran principalmente en aquellas rela-
tivas a la salud cardiovascular. Una revision contemporanea de
los trabajos respecto a estas recomendaciones no hace especial
incidencia en el entrenamiento muscular o de fuerza (20-22).
Cohen y cols. (20) examinaron las tendencias con una pros-
pectiva de diez afios (1998-2018) de la fuerza muscular en
nifios y comprobaron una disminucion a lo largo del tiempo en
la fuerza isométrica mediante la prueba de suspension en barra,
las abdominales realizadas en 30 segundos, asi como en la
fuerza de prension manual. Hardy y cols. (21), en un estudio que
analizd las tendencias con 13 afios de separacion (1997-2010),
encontraron en la realizacion de pruebas de condicion fisica
que disminuian especialmente aquellas a las que competen la
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cualidad fisica fuerza, como son patear y lanzar. El trabajo de
Runhaar y cols. (22) comprendid el periodo de 1980-2006 y
en él se registraron pruebas de caracter neuromuscular (fuerza
y velocidad), detectando un sensible empeoramiento después
de 26 afios.

Los escasos estudios realizados en las Ultimas décadas sobre
los cambios de tendencia en la fuerza de los nifios han mostra-
do pocos cambios. En una revision sistematica, Tomkinson (23)
analizd recientemente las tendencias a largo plazo en nifios (6-
12 afos) en pruebas de potencia y velocidad en todo el mundo
durante el periodo de 1958-2003. La potencia, valorada mediante
pruebas de salto, y la velocidad (sprints y pruebas de agilidad
correr) se mantuvieron relativamente estables durante todo el pe-
riodo, pero existe una tendencia hacia la disminucion que se inicia
en la década de 1980 (-0,08% a -0,25% anual), a las que hay
que afiadir la merma en la capacidad aerobica (24).

El objetivo de este trabajo es describir el efecto del sobrepeso
y la obesidad en nifios de once afios de edad, en pruebas que
valoran la fuerza, tanto de las extremidades inferiores como
de las superiores, asi como la velocidad en una poblacion de
escolares.

METODO

DISENO Y PARTICIPANTES

Se disefo un estudio transversal con una muestra de alumnos
escolarizados en sexto curso de Primaria (11,52 + 0,4 afos).
Cuatrocientos veintitrés sujetos (203 nifios y 220 nifias) fueron
seleccionados en colegios publicos y concertados de manera
aleatoria. Todos ellos participaron de manera voluntaria y siguien-
do las pautas marcadas por la Declaracion de Helsinki (2013) y
las consideraciones éticas de la Sport and Exercise Science Re-
search (25). Se solicitd el consentimiento informado a los padres
0 tutores de los alumnos y se dio conocimiento detallado tanto a
la direccion de los centros como a los tutores académicos.

INSTRUMENTOS
Medidas antropométricas

El peso se determing con una balanza SECA® (713, Hamburg,
Alemania), con una precision de 100 g, colocando al evaluado
descalzo y con ropa deportiva ligera. Para la talla se empled un
tallimetro Holtain® (Holtain Ltd., Dyfed, Reino Unido), con precision
de un milimetro y siguiendo el protocolo Frankfurt. Una vez regis-
trados y almacenados los datos, se procedio al calculo del indice
de masa corporal (IMC) resultado del peso, en kg, dividido por la
altura, en m al cuadrado (kg/m?). La obesidad y el sobrepeso se
establecieron conforme a criterios acordados internacionalmente
(26) y la maduracion sexual fue evaluada mediante el procedi-
miento estandarizado en el que los padres identificaban cual era
el estado de sus hijos segun los estadios de Tanner.
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Fuerza muscular

Se evalud la fuerza explosiva de las extremidades inferiores me-
diante el salto vertical y horizontal. La fuerza isométrica de ambas
manos se evalud por separado, mediante dinamometria, y de las
extremidades superiores, mediante la prueba de suspension en
barra. La fuerza dinamica del tronco se valord con el test de abdo-
minales y la aplicacion dinamica de la fuerza al desplazamiento se
estimd mediante el test de ida y vuelta 10 x 5, todas ellas siguiendo
el protocolo de la bateria EUROFIT (27).

ANALISIS ESTADISTICO

Los datos se analizaron mediante el programa estadistico
SPSS 22.0 (IBM SPSS Statistic, Chicago, USA) y Microsoft Offi-
ce Excel (Microsoft Corp., Redmond, Washington, USA). Para la
comprobacion de la normalidad de las variables se llevo a cabo
el test de Kolmogorov-Smirnov. Seguidamente, se realizaron test
descriptivos y comparativos, t de Student, analisis multivariante
de la varianza (MANOVA) con las variables independientes del
género e IMC. Ademas, se calculd el tamafio del efecto (ngp),
que cuantifica el tamafio de la diferencia que existe entre grupos
(28). Finalmente, se comprobo la relacion de las variables de
caracteristicas antropométricas con los resultados de pruebas de
condicion fisica a través del coeficiente de correlacion de Pearson.
El nivel de significacion establecido fue de p < 0,05.

1057

RESULTADOS

En primer lugar, de los nifios y nifias analizados, aproximada-
mente el 70% son normopeso, por o que se trata de una muestra
homogénea en ambas poblaciones (Tabla I).

En la tabla Il se muestran las caracteristicas antropométricas
basicas de los participantes en funcion del sexo e IMC. Se apre-
cian evidentes diferencias significativas en cada grupo establecido
(nifios y nifias) seguin su grado de obesidad.

Los nifios y nifias que se encuentran en NOrmopeso Poseen me-
jores puntuaciones en las pruebas de condicion fisica en general.
De este modo, los saltos verticales y horizontales, suspension en
barra y abdominales son superiores en los participantes con nor-
mopeso (p < 0,05). Ademas, recorren en menos tiempo un circuito
de velocidad en ambos sexos (p < 0,001); sin embargo, en la dina-
mometria, del grupo de nifias poseen mejores resultados aquellas
que se encuentran en sobrepeso u obesidad (p < 0,01) (Tabla IIl).

Tabla I. Distribucion de los nifios y de las
nifas segun su IMC (Cole, 2000)

Ninos Ninas
(n =203) (n = 220)
Frequency | Percent | Frequency | Percent
Normopeso 138 68,0 155 70,5
Sobrepeso/
Obesidad 65 32,0 65 29,5

Tabla ll. Caracteristicas antropomeétricas (media + DE) de nifios y nifias en funcidén del IMC

Nihos Ninas
NP SO/0B NP SO/0B
(n =138) (n = 65) P (n = 155) (n = 65) P
Peso (kg) 36,56 + 5,19 50,42 + 6,71 0,000 37,98 + 5,63 53,68 + 8,16 0,000
Talla (cm) 143,3 + 6,66 145,3 + 6,36 0,000 144,2 + 6,68 148,3 +7,22 0,000
Talla sentado (cm) 106,7 + 6,52 108,2 + 6,97 0,000 106,4 + 7,52 111,6 +7,55 0,000
Envergadura (cm) 1451 + 7,64 147,5+7,96 0,000 145,6 + 7,05 151,3+ 9,17 0,000
IMC (kg/m?) 17,73 +£1,59 23,83 +2,30 0,000 18,19+ 1,77 24,30 + 2,36 0,000
NP: normopeso; SO/0B: sobrepeso/obesidad.
Tabla lll. Diferencias en las pruebas fisicas de nifios y nifas en base al IMC
Ninos Ninas
NP S0/0B NP S0/0B
(n=138) (n = 65) P (n = 155) (n = 65) P

Salto vertical (cm) 27,57 5,03 23,61 +4,23 0,000* 25,00 + 4,99 21,78 £ 4,19 0,000*
Salto horizontal (cm) 141,0 £ 24,92 125,3 £ 27,95 0,000* 123,0 + 28,81 116,2 £ 19,17 0,080
Din. mano dcha. (kg) 15,06 + 5,24 14,83 £ 5,32 0,771 12,50 + 4,78 14,75 £ 5,27 0,002*
Din. mano izda. (kg) 13,96 + 4,83 14,00 + 5,60 0,955 11,45+ 518 14,05 + 5,12 0,001~
Suspension barra (s) 12,35+ 10,74 4,46 + 11,55 0,000* 5,90 + 6,58 1,00 + 1,68 0,000*
Abdominales (n.) 21,12 £ 4,69 18,80 + 5,10 0,002* 17,97 + 4,79 15,72 + 4,99 0,002*
Velocidad 10 x 5 (s) 22,43 + 2,08 24,02 + 2,25 0,000* 23,22 +1,75 24,39 + 2,20 0,000*

NP: normopeso; SO/0B: sobrepeso/obesidad. *p < 0,05, prueba MANOVA entre IMC y sexo.
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Los test de relaciones entre variables antropométricas y de
pruebas fisicas fueron de una potencia media-baja. De este modo,
el IMC, con independencia del sexo, correlaciond significativa-
mente con todas las variables de condicidn fisica (p < 0,01): salto
vertical (r=-0,312), salto horizontal (r = -0,232), dinamometria
de la mano derecha (r=0,170), dinamometria de la mano izquier-
da (r=0,183), suspension en barra (r = -0,441) y abdominales
(r=-0,224).

Por otro lado, el test de MANOVA (modelo lineal general), reali-
zado para la variable dependiente de salto vertical y los factores de
IMC y sexo, mostr¢ diferencias altamente significativas para dicho
modelo (F,, ,,,, = 37.024; p < 0,0001; n“ = 0,28). La ecuacion que
arroja este modelo corresponde a través de los coeficientes beta
no estandarizados de cada una de las variables (Tabla IV y ecua-
cion 1). Por tanto, por ejemplo, a igualdad de sexo, los que tienen
normopeso saltan 3,58 cm mas (SEE = 0,504) que los que tiene
sobrepeso u obesidad tras ajustar por sexo (p = 0,000). El grupo de
NOrmopeso, ya sean chicos o chicas, presenta un mejor rendimiento
en salto de 3,58 cm respecto a los que tienen sobrepeso/obesidad
(IC 95%: 4,57-2,59 cm).

Con respecto al salto horizontal, a igualdad de sexo, los que
tienen normopeso saltan 11,2 cm mas (SEE = 2,76) que los
que tiene sobrepeso u obesidad tras ajustar por sexo (p = 0,000).
Los normopeso, ya sean chicos o chicas, presentan un mejor
rendimiento en salto de 11,2 cm respecto a los que tiene sobre-
peso/obesidad (IC 95%: 16,63-5,77 cm). La ecuacion 2 (Tabla IV)
muestra la prediccion del salto horizontal.

Acerca de las puntuaciones de fuerza emitida con dinamome-
tria (derecha e izquierda), no se hallé varianza en la prueba de
dinamometria de mano derecha en el test MANOVA (p > 0,05).
Sin embargo, la estimacion de la fuerza con mano izquierda es
predicha por las variables independientes de sexo e IMC. A igual-
dad de sexo, los que tienen normopeso generan 1,3 kg menos
(SEE = 0,544) que los que tiene sobrepeso u obesidad tras ajustar
por sexo (p = 0,014). Los normopeso, ya sean chicos o chicas,
presentan un peor rendimiento en la fuerza isométrica de la mano
izquierda de 1,34 kg respecto a los que tiene sobrepeso/obesidad
(IC 95%: -0,276-2,414 kg) (Tabla IV y ecuacion 3).

Tabla IV. Ecuaciones de prediccion
de la condicion fisica con
variables de sexo e IMC

Ecuacion 1 Salto vertical = 33,37 + 3,58*IMC + 2,34*sexo
Ecuacion 2 Salto horizontal =
143,66 + (-15,28*Sex0) + (11,2*IMC)
Ecuacion 3 Dinamometria mano izquierda =
16,608 + (-1,72*Sexo0) + (-1,35"IMC)
Ecuacion 4 Suspension en barra =

8,945 + (-4,86*Sexo) + (7,43*IMC)
Ecuacion 5 | Abdominales = 21,964 + (-3,13*Sexo) + (2,28*IMC)

Velocidad (10 x5 m) =
23,22 + (0,66*Sexo) + (-1,378*IMC)

Ecuacion 6

J. C. Fernandez-Garcia et al.

Finalmente, la estimacion para las pruebas de suspension en
barra, abdominales y velocidad (10*5 m) se realiza por las varia-
bles de sexo e IMC. En el caso de la prueba fisica de suspension
en barra, a igualdad de sexo, los que tienen normopeso realizan
7,42 s mas (SEE = 0,800) que los que tienen sobrepeso u obe-
sidad tras ajustar por sexo (p = 0,000). Los normopeso, ya sean
chicos o chicas, presentan un mejor rendimiento en salto de 7,42
cm respecto a los que tiene sobrepeso/obesidad (IC 95%: 9,00-
5,85 s) (Tabla IV y ecuacion 4). En el caso de la prueba fisica
de abdominales, a igualdad de sexo, los que tienen normopeso
realizan 2,28 abdominales méas (SEE = 0,510) que los que tienen
sobrepeso u obesidad tras ajustar por sexo (p = 0,000). Los
normopeso, ya sean chicos o chicas, presentan un mejor rendi-
miento en salto de 2,28 abdominales respecto a los que tienen
sobrepeso/obesidad (IC 95%: 3,28-1,27 abdominales) (Tabla IV
y ecuacion 5). Por dltimo, para la prueba fisica de velocidad, a
igualdad de sexo, los que tienen normopeso realizan 1,37 s me-
nos (SEE = 0,213) que los que tienen sobrepeso u obesidad tras
ajustar por sexo (p = 0,000). Los normopeso, ya sean chicos o
chicas, presentan un mejor rendimiento en carrera de velocidad
(10 x5 m) de 1,37 s menos respecto a los que tiene sobrepeso/
obesidad (IC 95%: -0,960-1,796 s) (Tabla IV y ecuacion 6).

DISCUSION

El objetivo del presente estudio fue describir el efecto del so-
brepeso y la obesidad en pruebas de condicion fisica (fuerza y ve-
locidad) en una poblacion de escolares. Los resultados mostraron
que los nifios y nifias que Se encuentran en normopeso obtienen
mejores resultados que los que se encuentran en sobrepeso u
obesidad en las pruebas de fuerza explosiva de las extremidades
inferiores (salto horizontal), fuerza isométrica de las extremidades
superiores (suspension en barra), fuerza para la flexion de tron-
co (abdominales) y velocidad. Sin embargo, la fuerza isométrica
de prensiéon manual (dinamometria), en general, mostroé mejores
resultados en quienes tenian sobrepeso/obesidad, especialmen-
te en las nifas. Diversos estudios han manifestado la existencia
de una relacion inversa entre la obesidad y la condicion fisica en
los nifios y, ademas, una relacion positiva entre la obesidad y la
inactividad fisica (29). Los resultados de nuestra investigacion
coinciden con otros trabajos publicados en los que se detectd que
nifios y adolescentes, de ambos sexos, con sobrepeso/obesidad
mostraban mejores resultados que sus iguales con normopeso en
las variables relativas a la fuerza isométrica de prension manual
(30,31). En cuanto a las nifias que manifiestan sobrepeso/obe-
sidad, obtienen resultados mayores en dinamometria (fuerza) en
relacion a las normopeso, posiblemente causados por una mayor
masa magra (32), que en general poseen mayor peso corporal
total. Wetzsteon y cols. (33) indican también indices de fuerza
superiores en nifos con sobrepeso en edades comprendidas en-
tre los nueve y los once arios con respecto a los que establecen
normopeso. Es, por tanto, que el peso corporal total se asocia
positivamente con la fuerza muscular. En la poblacion general
existe una relacion entre la masa muscular y la fuerza (34).
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A pesar de los resultados obtenidos, destacamos que el 30% de
los participantes de ambos sexos se encontraban por encima del
peso recomendado (26). Existen diversos factores que favorecen
el aumento de peso y grasa en nifios. Los factores ambientales, en
presencia de una predisposicion genética, conducen a la ganancia
de grasa a través de un aumento en la ingesta de alimentos y
una reduccion en la actividad fisica 0 ambos (35). La conducta
sedentaria podria ser tanto un factor causal como un factor de
consecuencia de la obesidad en estos nifios. Este trabajo pretendia
evaluar el efecto del sobrepeso y la obesidad en nifios de once
afos en fuerza y velocidad, sugiriendo que los nifios con sobrepeso
pueden tener un comportamiento sedentario, ademas de estilos y
conductas nutricionales no adecuadas. Teniendo en cuenta que 10s
antecedentes genéticos pudieran ser similares en ambas poblacio-
nes (normopeso Yy sobrepeso/obesidad), es probable que las dis-
crepancias se deban a factores ambientales (por ejemplo, la dieta
y el estilo de vida) que podrian dar lugar a cambios draméticos en
el fenotipo de la obesidad (36,37). Por lo tanto, la investigacion de
posibles interacciones gen-ambiente es un enfoque prometedor
para identificar la etiologia de la obesidad infantil.

Por otro lado, debemos considerar que la practica de actividad
fisica desempefia un papel importante en el gasto energético dia-
rio total, que contribuye a la regulacion del peso corporal (38). El
principio del balance de energia sugiere que cuando el consumo
de esta es mayor que la gastada, el resultado es el aumento de
peso. Aunque el consumo de energia depende tnicamente de
la dieta, el gasto de energia depende de varios componentes,
siendo el aspecto modificable principal la actividad fisica. Asi,
tanto los patrones dietéticos como de actividad fisica han sido
destacadas como intervenciones apropiadas para la prevencion
de la obesidad. La orientacion a los patrones de actividad fisica
de los nifios es especialmente importante dado el argumento de
que la actividad en la infancia sirve como la base para una vida
de actividad fisica regular (39). Ademas, incluso en la infancia, la
actividad fisica esta estrechamente relacionada con otros com-
portamientos de salud como fumar, la dieta, el uso de drogas, la
actividad sexual y el rendimiento académico. Estas asociaciones
sugieren que la actividad fisica desempefia un papel no solo en
el desarrollo de la obesidad infantil, sino también en numerosas
consecuencias para la salud, patrones de estilo de vida y bien-
estar psicosocial (40).

Teniendo en cuenta la creciente prevalencia de la obesidad
infantil (10), nuestros hallazgos pueden tener importantes im-
plicaciones clinicas y de salud publica. Se requieren estudios
prospectivos a gran escala sobre mas factores relacionados con
la obesidad, con informacion detallada sobre el estilo de vida,
para identificar mejor las interacciones en la obesidad infantil.
Se deben incluir intervenciones basadas en la familia y la es-
cuela, asi como otras aproximaciones a la intervencion. Hay que
realizar campafas medidticas de prevencion selectiva, dirigida a
subgrupos de la poblacién con riesgo de desarrollar obesidad.
Las escuelas también pueden intervenir, ya que son el escenario
ideal para hacer llegar a los nifios y adolescentes la promocion
de la salud y la prevencion de enfermedades. Otra sugerencia
relacionada para futuras investigaciones es una exploracion de
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mayores cualidades fisicas a través de otras pruebas o baterias
para que se tenga en cuenta la resistencia aerobica y anaerdbica
de los participantes, que se muestra en este articulo como limi-
tacion. Este estudio indicd que la obesidad puede influir positiva o
negativamente con la fuerza, por lo tanto, el anlisis de mayores
factores podria proporcionar nuevas relaciones, o relaciones con
mayor potencia estadistica que colabore con la exploracion com-
pleta en estas poblaciones.

Como conclusion, los principales hallazgos revelan que nifias
y nifios de sexto de Educacion Primaria (once afios aproximada-
mente) con sobrepeso y obesidad muestran una menor prestacion
muscular, salvo en el caso de la fuerza isométrica manual. Esto
podria enfocarse como un aliciente para que nifias y nifos con
sobrepeso/obesidad puedan adherirse a programas de ejercicio
fisico en los que prevalezca esta accion muscular, como pueden
ser algunos deportes de lucha, especialmente judo o la lucha
canaria, asi como los lanzamientos atléticos. También se han de-
terminado diversas ecuaciones de prediccion de resultados de
las pruebas fisicas llevadas a cabo como saltos, dinamometria
y velocidad, entre otras, a través de los factores de sexo e IMC.
Estos resultados podrian fluctuar en el tiempo, por lo que se incita
a realizar estudios longitudinales e incluso comprobar el efecto
que tienen con el cambio de institucion (del colegio al instituto),
es decir, con la transicion educativa.
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Abstract

Introduction: children’s food habits have an influence on physical and mental health and should be monitored.

Objective: the purpose of this study was to determinate the association between children’s food habits (i.e., Mediterranean diet adherence),
anthropometric parameters and health-related quality of life (HRQoL) in Chilean schoolchildren.

Material and methods: girls (n = 282, 11.86 + 0.82 years) and boys (n = 352, 12.02 + 0.87 years) enrolled in public schools were included
in this study (n = 634). Body mass index (BMI), waist circumference (WC), waist-to-height ratio (WtHR), body fat (BF), nutritional level and HRQoL
were evaluated.

Results: the schoolchildren with high nutritional levels reported higher HRQoL (p = 0.018) and presented lower BMI, WC and WtHR (p < 0.001).
Likewise, according to the following questions: Have your parent(s) treated you fairly? and Have you felt full of energy? The schoolchildren with
high nutritional levels reported the major proportion in very and extremely answers (p < 0.001). The BMI was negatively correlated with HRQoL
(r=-0.33, p < 0.05). Beside, children’s food habits had significant correlation with HRQoL (r = 0.48, p = 0.002). The BMI (B = -0.41, 95%
Cl =-0.55,0.93, p = 0.001) and children’s food habits (B = -0.78, 95% CI = -0.09, -0.02, p = 0.002) reported associations with HRQoL.

Conclusion: in conclusion, the nutritional level (i.e., Mediterranean diet adherence) and BMI presented associations with HRQoL in Chilean
schoolchildren; therefore, it is important to consider these results and develop different strategies in schoolchildren to improve their nutritional
levels, as HRQoL represents a measure of happiness or satisfaction with life.

Resumen

Introduccion: los habitos alimentarios de los nifios influyen en su salud fisica y mental, por lo tanto, deben controlarse.

Objetivo: el proposito de este estudio fue determinar la asociacion entre los habitos alimentarios de los nifios (adherencia a la dieta mediterranea),
los parametros antropométricos y la calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) en escolares chilenos.

Material y métodos: se incluyeron en este estudio (n = 634) nifias (n = 282, 11,86 + 0,82 afios) y nifios (n = 352, 12,02 + 0,87 afios) ins-
critos en escuelas publicas. Se evaluaron el indice de masa corporal (IMC), la circunferencia de la cintura (CC), la relacion cintura-altura (RCE),
la grasa corporal (GC), el nivel nutricional y la CVRS.

Resultados: los escolares con niveles nutricionales altos tuvieron una CVRS mas alta (p = 0,018) y presentaron un IMC, CC y RCE méas bajos
(p < 0,001). Del mismo modo, de acuerdo a las preguntas “4te han tratado tus padres de manera justa?” y “;te has sentido lleno de energia?”,
los escolares con altos niveles nutricionales obtuvieron la mayor proporcion en respuestas muy y muy altas (p < 0,001). El IMC se correlaciond
negativamente con la CVRS (r = -0,33, p < 0,05). Ademas, los habitos alimenticios de los nifios tuvieron una correlacion significativa con la
CVRS (r = 0,48, p = 0,002). El IMC (B = -0,41; IC 95% = -0,55, 0,93, p = 0,001) y los habitos alimentarios de los nifios (B = -0.78, IC 95%
=-0.09, -0.02, p = 0,002) reportaron asociaciones con la CVRS.

Conclusion: en conclusion, el nivel nutricional (es decir, la adherencia a la dieta mediterranea) y el IMC presentaron asociaciones con la CVRS
en escolares chilenos; por lo tanto, es importante tener en cuenta estos resultados y desarrollar diferentes estrategias en los escolares para
mejorar sus niveles nutricionales, ya que la CVRS representa una medida de felicidad o satisfaccion con la vida.
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INTRODUCTION

Health-related quality of life (HRQoL) is a broad term generally
representing a measure of happiness or satisfaction with life (1)
and includes social, mental and physical well-being (2) as well
as other factors such as purpose, fulfilment, motivation, social
engagement, role, and participation in daily activities (3). In re-
cent years, HRQoL has aroused the interest of the public health
community as a relevant measure related to childhood obesity
and lifestyle (4,5).

In contemporary society, food habits are one of the most fre-
quent human behaviours, and healthy food habits generally have
a strong participative role in the overall state of well-being (6).
Science has reported that adherence to the Mediterranean diet
is associated with positive effects on specific components of
HRQoL and subjective happiness (7). Besides, it is also associ-
ated with physical and mental health status as well as HRQoL.
Likewise, children’s food habits have an influence on health in
later life, present associations with different factors of men-
tal wellness (8), and can be protective factors for subjective
well-being in children (9). Therefore, children’s food habits
should be monitored.

Childhood obesity is a multifactorial health condition and is
associated with psychosocial alterations, including deficiencies
in social co-existence, with consequences for HRQoL (4,5). It has
been observed that obese children tend to have affective prob-
lems, which may negatively affect their academic performance
(10). Childhood obesity has come up as a threat to the physical
as well as the mental health of children and adolescents (11).
Therefore, the relationship between mental illness (i.e., HRQoL),
and obesity has been increasingly recognised in the paediatric
population. However, research exploring the association between
nutritional level and HRQoL in children has been inconsistent.
Therefore, the purpose of this study was to determinate the as-
sociation between children’s food habits (i.e., Mediterranean diet
adherence), weight status and HRQoL in Chilean schoolchildren.

MATERIAL AND METHOD

This cross-sectional study included 634 schoolchildren, girls
(n=282,11.86 + 0.82 years) and boys (n = 352, 12.02 +
0.87 years) from four primary public schools in Chile selected
by convenience. The sample size is similar to previous studies
(12,13). Parents and guardians were informed about the study
and provided signed written consent for participation. Additionally,
all children gave their written assent on the day of the assessment.

The inclusion criteria were: a) presenting informed consent
of the parents and the assent of the participant; b) belong to
educational centres, and ¢) be between 10 and 13 years of
age. The exclusion criteria were having a musculoskeletal dis-
order or any other known medical condition, which might alter
the participant’s health and physical activity levels. Moreover,
schoolchildren with physical, sensorial or intellectual disabilities
were excluded.

P. Delgado-Floody et al.

The investigation complied with the Declaration of Helsinki
(2013) and was approved by the Ethics Committee of Universidad
de La Frontera, Chile (DFP16-0013). The tests were explained to
all the participants before the study began.

MATERIAL

ANTHROPOMETRIC ASSESSMENT

The body mass index (BMI), calculated as the body mass di-
vided by the square of the height in metres (kg/m?), was used to
estimate the degree of obesity. The body mass (kg) was measured
using a TANITA scale, model Scale Plus UM — 028 (Tokyo, Japan);
the children were weighed in their underclothes, without shoes,
and the height (m) was estimated with a Seca® stadiometer, model
214 (Hamburg, Germany), graduated in mm. The BMI is shown in
the growth table of the Centers for Disease Control and Prevention
(CDC), Overweight and Obesity, verifying the corresponding age
and the sex-related percentile. Child obesity is defined as a BMI
equal to or greater than the 95th percentile and overweight as a
BMI equal to or greater than the 85th percentile among children
of the same age and sex (14). The waist circumference (WC) was
measured using a Seca® tape measure model 201 (Hamburg,
Germany) at the height of the umbilical scar (15). The waist-to-
height ratio (WtHR) was obtained by dividing the WC by the height
and was used as a tool for estimating the accumulation of fat in
the central zone of the body following international standards (16).
To measure the % body fat (BF), we used the tricipital fold and the
subscapular fold (Lange Skinfold Caliper,102-602L, Minneapolis,
USA) applying Slaughter’s formula (17) D ¢ D: Girls: % BF = 1.33
(tricipital + subscapular) - 0.013 (tricipital + subscapular)? - 2.5;
Boys: % BF = 1.21 (tricipital + subscapular) - 0.008 (tricipital +
subscapular)? - 1.7.

The research assistant was submitted to the test-retest (n=
64, 10% of study sample) protocol to verify its technical mea-
surement error with an intra-class correlation coefficient (ICC),
in WC (ICC = 0.94), tricipital fold (ICC = 0.91) and subscapular
fold (ICC = 0.91).

NUTRITIONAL LEVEL ACCORDING
CHILDREN’S FOOD HABITS

The children’s food habits were assessed by the Krece Plus test
(18), which is a tool to assess the eating pattern and the relation-
ship with the nutritional status based on the Mediterranean diet.
The questionnaire has 15 items and the format assesses a set of
items about the food consumed in the diet. Each item has a score
of +1 or -1, depending on whether it approximates the ideal of the
Mediterranean diet. The total points are added, and according to
the score the nutritional status is classified as follows:

1. Low nutritional level: Less than or equal to 5.

2. Moderate nutritional level: From 6 to 8.

3. High nutritional level: Greater than or equal to 9.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1061-1066]



THE ASSOCIATION BETWEEN CHILDREN’S FOOD HABITS, ANTHROPOMETRIC PARAMETERS AND HEALTH-RELATED

QUALITY OF LIFE IN CHILEAN SCHOOL-AGE CHILDREN

QUALITY OF LIFE

The HRQoL for Children and Young People was measured with
the KIDSCREEN-10 questionnaire (19). The HRQoL was assessed
using the Spanish version. This instrument of self-report con-
sists of 10 items derived from the version of the KIDSCREEN-27
questionnaire. It is answered using a Likert scale with 5 possibil-
ities (not at all, slightly, moderately, very often, always). The scale
was reset to have a score from 0 to 10.

STATISTICAL ANALYSIS

Statistical analysis was performed using SPSS v23.0 software
(SPSS™ |BM Corporation, NY, USA). Normal distribution was test-
ed using the Kolmogorov-Smirnov test. For continuous variables,
values are presented as mean and standard deviation, whereas for
categorical variables data are presented as proportions. Differenc-
es between weight status and nutritional level were determined
using the one-way ANOVA. To determine the association between
HRQoL with nutritional level and anthropometric parameters, a
multivariable logistic regression was used. The chi-squared test
was applied to compare proportions according to weight status
and nutritional level about different questions of quality of life.
Values of p < 0.05 were considered statistically significant.

RESULTS

Table | shows the results according to nutritional level, which
considered children’s food habits (i.e., Mediterranean diet ad-
herence). The schoolchildren with high nutritional levels reported
higher quality of life (p = 0.018) and presented lower BMI, WC
and WtHR (p < 0.001).

The distribution of the response (significantly different) between
groups according to nutritional level in the categories of the KID-
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SCREEN-10 are presented in the table II. In relationship to the fol-
lowing questions: Have your parent(s) treated you fairly? and Have
you felt full of energy? The schoolchildren with high nutritional levels
reported the major proportion in very and extremely answers (p <
0.001). Instead, in relationship to the question: Have you felt sad?
The schoolchildren with low nutritional levels presented the major
proportion in very and extremely answers (p < 0.001).

Linear correlations (adjusted by sex) indicated that BMI was
negatively correlated with food habits (- = 0.29, p < 0.0001) and
HRQoL (r =-0.33, p < 0.05). Besides, children’s food habits had a
significant correlation with HRQoL (r = 0.48, p = 0.002) (Table Ill).

The multivariable logistic regression reported associations between
HRQoL, BMI (B =-0.41,95% Cl = -0.55,0.93, p = 0.001), and food
habits (B = -0.78, 95% CI = -0.09, -0.02, p = 0.002) (Table IV).

DISCUSSION

The purpose of this study was to determinate the association
between food habits (i.e., Mediterranean diet adherence), anthro-
pometric parameters and HRQoL in Chilean schoolchildren. The
main findings were: @) schoolchildren with high nutritional levels
presented higher quality life than low and moderate nutritional
level groups; and (b) BMI and food habits (i.e., Mediterranean diet
adherence) reported associations with quality of life.

The schoolchildren with high nutritional levels reported higher
HRQoL and they felt full of energy in comparison with moderate
and low nutritional level groups. Instead, schoolchildren with
low nutritional levels felt sad in greater proportion. A previous
study has reported that food habits, such as adherence to the
Mediterranean diet, presented positive correlations with differ-
ent factors of mental wellness (8). Likewise, another investi-
gation has reported that Japanese children with undesirable
lifestyles, such as skipping breakfast, were more likely to have
poor HRQoL, independent of sex, BMI, social background, and
somatic symptoms (20).

Table I. Characteristics of sample study according nutritional level

Low nutritional level | Moderate nutritional level | High Nutritional level
(n = 222) (n =301) (n=111) p value | Post hoc
A B C

Age (years) 11.86 + 0.83 11.97 £ 0.86 12.08 £ 0.88 p = 0.082
Body mass (kg) 54.05 + 14.45 52.87 + 14.54 4714 £11.31 p<0.001| A>B>C
Size (m) 1.54+£0.10 1.56 +0.11 1.54 +0.11 p=0.097
BMI (kg/m?) 22.58 + 4.46 21.58 + 4.67 19.71 £ 4.02 p<0001| A>B>C
WC (cm) 75.55 +12.53 73.32 +11.03 69.57 + 9.51 p<0.001| A>B>C
WtHR (WC / height) 0.49 +0.08 0.47 £ 0.07 0.45 +0.06 p<0001| A>B>C
BF (%) 25.20 + 6.66 2421 +7.34 23.37 £8.07 p=0.077
Quality of life (score) 37.00 £ 4.59 37.23+4.89 38.52£4.72 p=0.018 A B<C

Data are presented as mean and SD. p < 0.05 considered statistically significant. BMI: body max index; WC: waist circumference; WtHR: waist-to-height ratio; BF: body
fat. (A) low nutritional level, (B) denotes moderate nutritional level and (C) high nutritional level in post hoc analysis.
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Table Il. Answer in relation with quality of life according nutritional level

Low nutritional level Moderate nutritional level High nutritional level
(n = 222) (n = 301) (n=111) P value
Have you felt fit and well? p = 0.006
Not at all 0 0.0% 4 1.3% 0 0.0%
Slightly 6 2.7% 9 3.0% 5 4.5%
Moderately 63 28.4% 113 37.5% 37 33.3%
Very 122 55.0% 131 43.5% 4 36.9%
Extremely 31 14.0% 44 14.6% 28 25.2%
Have you felt full of energy? p=0.010
Slightly 0 0.0% 10 3.3% 0 0.0%
Moderately 47 21.2% 76 25.2% 18 16.2%
Very 130 58.6% 154 51.2% 70 63.1%
Extremely 45 20.3% 61 20.3% 23 20.7%
Have you felt sad? p < 0.001
Not at all 20 9.0% 30 10.0% 13 11.7%
Slightly 93 41.9% 138 45.8% 61 55.0%
Moderately 69 31.1% 112 37.2% 37 33.3%
Very 37 16.7% 14 4.7% 0 0.0%
Extremely 3 1.4% 7 2.3% 0 0.0%
Have you felt lonely? p < 0.001
Not at all 48 21.6% 89 29.6% 24 21.6%
Slightly 83 37.4% 109 36.2% 46 41.4%
Moderately 38 17.1% 86 28.6% 30 27.0%
Very 44 19.8% 9 3.0% 2 1.8%
Extremely 9 41% 8 2.7% 9 8.1%
Have you had enough time for yourself? p < 0.001
Slightly 18 8.1% 6 2.0% 9 8.1%
Moderately 58 26.1% 56 18.6% 16 14.4%
Very 95 42.8% 145 48.2% 38 34.2%
Extremely 51 23.0% 94 31.2% 48 43.2%
Have you been able to do the things that you want to do in your free time? p < 0.001
Slightly 42 18.9% 11 3.7% 0 0.0%
Moderately 43 19.4% 56 18.6% 26 23.4%
Very 76 34.2% 151 50.2% 45 40.5%
Extremely 61 27.5% 83 27.6% 40 36.0%
Have your parent(s) treated you fairly? p < 0.001
Not at all 1 5% 1 3% 0 0.0%
Slightly 2 9% 8 2.7% 3 2.7%
Moderately 60 27.0% 47 15.6% 6 5.4%
Very 59 26.6% 92 30.6% 63 56.8%
Extremely 100 45.0% 153 50.8% 39 35.1%

The data shown represent n (%). p values < 0.05 were considered statistically significant.
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QUALITY OF LIFE IN CHILEAN SCHOOL-AGE CHILDREN

Table lll. Linear correlation adjusts by sex
between anthropometrics parameters
and food habits and quality of life

Ch“d;::;:“ds Quality of life
BMI 029 | p<0.001) | 033 | (p<000)
we 016 | p<0.001) | -020 | (p<000)
WAHR 019 | p<0.001) | -019 | (p<000)
BF 008 | (p=0044 | 003 |(p=0398)
o s 048 | (p=0002)

The data shown represent r (p values). p < 0.05 were considered statistically
significant. BMI: body max index; WC: waist circumference; WtHR: waist-to-
height ratio; BF: body fat.

Likewise, a study that evaluated the adherence to the Medi-
terranean diet with HRQoL in Portuguese adolescents reported
that the adherence was positively associated with HRQoL (21).
Moreover, a recent study carried out in Spanish children and ad-
olescents concluded that adherence to the Mediterranean diet
was found to behave as a protective factor for positive well-being
in a cross-sectional analysis (22). A recent systematic review and
meta-analysis reported that unhealthy dietary behaviour or lower
diet quality was associated with decreased HRQoL among children
and adolescents (23).

On the other hand, schoolchildren with high nutritional levels
presented better anthropometric parameters. A previous study
has reported that regular breakfast consumption is significant-
ly associated with lower body fatness and healthier dietary
habits (24). In the same line, a study carried out in Chilean
schoolchildren reported that adherence to the Mediterranean
diet was positively associated with a healthier lifestyle, mental
wellness and physical fitness (8). Another study that examined
the association between breakfast consumption and cardio-
vascular risk factors in European adolescents showed that
adolescents who regularly consumed breakfast had lower body
fat content, higher cardiorespiratory fitness and a healthier
cardiovascular profile (25). Similarly, a study that evaluated
the associations between habitual school day breakfast con-
sumption, BMI, physical activity and cardiorespiratory fitness
in children reported that habitual breakfast consumption was
associated with healthy BMI and higher PA levels in school-
children (26).

In our sample, the multivariable logistic regression reported
a negative association between BMI and HRQoL. In this line, n
study that evaluated the relationships between HRQoL and BMI in
children reported that physical, social and school functioning was
significantly lower for obese children when compared with normal
weight children (27). Likewise, a study showed that HRQoL was
inversely related to the extent of obesity measured as either BMI
or BF in children (28). Moreover, another investigation reported

[Nutr Hosp 2019;36(5):1061-1066]

Table IV. Association of quality of life with
sex, anthropometrics parameters and
children’s food habits

B (95% CI) p value
(Constant) | 42.047 | 3890, | 45186 | p<0.000
Sex 0.187 0.55, 929 | p=0.6021
BMI .41 10.34, 083 | p<0.001
we 0.02 097, 056 | p=0.601
WiHR 081 | 12497, | 10871 | p=0891
BF 0.04 013, 09 | p=0.134
g(‘)';dg;s 0.78 10.08, 024 | p<0.001

The data shown represent B, 95% Cl and p value. p < 0.05 were considered
statistically significant. BMI: body max index; WC: waist circumference; WiHR:
waist-to-height ratio; BF: body fat.

that the BMI was inversely correlated to adolescent self-reported
HRQoL compared with normal weight adolescents (29). However,
an investigation in elementary school girls reported no significant
association between HRQoL and being overweight (30). In this
line, BMI was not found to be a strong explanatory factor for
variations in HRQoL in a Norwegian school sample; however, BMI
was negatively associated with the HRQoL subscales of self-per-
ception and physical well-being (31). A study examining HRQoL
across weight categories in adolescents using both a general and
a condition-specific measure reported that differences in HRQoL
across weight categories differed based on the measure utilized.
Clinicians should use caution when interpreting and comparing
HRQoL findings (32). Childhood obesity can profoundly affect
children’s physical, social, and emotional well-being as well as
self-esteem. It is also associated with a lower quality of life expe-
rienced by the child (33).

LIMITATIONS

The main limitation of this study is its cross-sectional design. As
a result, causal relationships cannot be established. Despite this
limitation, it is noteworthy that the information available regarding
the association between HRQoL and children’s food habits is im-
portant, especially for professionals in the Nutrition Sciences. So,
the current study provides some insights into this field.

CONCLUSION

In conclusion, children’s food habits (i.e., Mediterranean diet
adherence) and BMI were associated with HRQoL in Chilean
schoolchildren; therefore, it is important to consider these results
and develop different strategies in schoolchildren to improve their
nutritional levels, as HRQoL represents a measure of happiness
or satisfaction with life.
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Resumen

Introduccion: la hipovitaminosis D tiene una prevalencia del 50,4% en personas mayores, poblacién en aumento a nivel mundial, en la cual la
deficiencia de vitamina D (< 30 mg/dl) podria ser un factor de riesgo para disminuir la sobrevida de esta poblacion.

Objetivo: determinar si niveles séricos de vitamina D menores a 30 ng/ml tienen impacto en la sobrevida, medida a través de la mortalidad
general y por causas especificas, considerando un periodo de seguimiento de nueve afios en personas mayores autovalentes con capacidades
cognitivas adecuadas.

Método: corresponde a un estudio retrospectivo longitudinal, con un seguimiento de nueve afios. Se realizé el seguimiento a 418 personas
mayores de la comuna de Santiago, los cuales fueron incorporados el aflo 2004 para participar en un estudio referente a la suplementacion de
vitamina D y fuerza muscular.

Resultados: niveles de vitamina D bajo 30 ng/dl aumentan en casi tres veces la probabilidad de fallecer (OR = 2,77; IC = 1,81-3,85), mientras
que igual nivel de vitamina D se asocia a un doble riesgo de morir por causas cardiovasculares (OR = 1,78; IC = 1,21-2,09) en el modelo no
ajustado. Para la mortalidad por cancer y por caidas no se obtuvo ningln resultado significativo. La vitamina D no actuaria como factor protector
ante la mortalidad.

Conclusion: el poseer niveles de vitamina D bajo 30 ng/dl podria ser un factor de riesgo de mortalidad general.

Abstract

Background: hypovitaminosis D has a prevalence of 50,4% in older persons. This population has grown globally in an impressive way during
the last 20 years. In addition, the deficiency of vitamin D (< 30 ng/ml) could raise the risk of mortality in this population.

Objectives: to know whether vitamin D levels less than 30 ng/ml have an impact on mortality for overall causes, cardiovascular causes, cancer
or injuries (falls) in a follow-up period of nine years in elderly subjects.

Methods: a retrospective longitudinal study with nine years period of observation; 418 elderly subjects were followed, and they were recruited
in 2004 to participate in a study about vitamin D supplementation and muscle strength.

Results: vitamin D levels below 30 ng/dl increase by almost three times the probability of dying (OR = 2.77, IC = 1.81-3.85), while the same
level of vitamin D is associated with a double risk of dying from cardiovascular causes (OR = 1.78, Cl = 1.21-2.09) in the unadjusted model. For
cancer mortality and falls, no significant results were obtained. Vitamin D would not act as a protective factor against mortality.

Conclusions: vitamin D levels less than 30 ng/ml could be a risk factor for general mortality.
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INTRODUCCION

A pesar de que la vitamina D es conocida como la “vitamina del
sol”, no solo basta la presencia de este para su activacion debido a
que factores como la latitud, el uso de protectores solares, la edad,
la estacion del afio y la hora del dia pueden afectar su sintesis (1).
Através de la alimentacion solo se obtiene por medio del aceite de
salmon, e higado de bacalao, atin, huevos y lacteos, entre otros
(2,3-6), alimentos de irregular consumo en la poblacion chilena.

La vitamina D fue descubierta en primera instancia como un nu-
triente basico y necesario para la salud dsea y para el metabolismo
del calcio y del fosforo (2). Sin embargo, ha surgido una nueva eviden-
cia que sugiere que el déficit de vitamina D en las personas seria un
factor de riesgo para contraer enfermedades cardiovasculares, cancer
(en especial de colon, mamay prostata), sarcopenia, diabetes mellitus
tipo dos, esclerosis mdltiple y algunas enfermedades infecciosas, su-
mado a que puede incrementar el riesgo de fallecer por estas causas
por inmunodepresion y por otras (3-6). Existen estudios de cohorte
que concluyen una relacion inversa entre vitamina D y mortalidad.

A pesar de que varios estudios concluyen la importancia de la
suplementacion de vitamina D como politica de salud publica, las
investigaciones no coinciden con los resultados de cohorte. Puede
ser en parte por el tiempo de suplementacion, la edad de los sujetos
intervenidos y/o la baja dosis de suplementacion utilizada respecto
a la recomendacion del United states of America (USA) Endocrine
Society’s Clinical Practice Guideline de 2011, la cual corresponde
a 1.500-2.000 unidades ingeridas (Ul) diarias para obtener y man-
tener niveles de vitamina D sobre 30 ng/ml (7).

En el afio 2014, un metaandlisis de estudios de suplementacion,
aleatorizados a doble ciego, concluyd que el suplementar entre 400 y
800 Ul de vitamina D reduce en casi un 25% la mortalidad por cancer
(8). Sin embargo, la limitacion de este estudio fue que el analisis
considerd solo cuatro investigaciones que cumplieron con los criterios
de inclusion fijados por los autores versus 1.300 encontrados que
no lo cumplieron. En paralelo, algunos estudios de suplementacion
con multivitaminicos tampoco han dado resultados prometedores en
cuanto a la eficacia del uso de esta sustancia (9,10).

Los niveles deficientes de vitamina D podrian aumentar el ries-
go de fallecer por causas generales (11,12), por cancer, caidas y
enfermedades cardiovasculares (3-6,10,13-16). No hay evidencia
suficiente respecto a si la deficiencia de vitamina D aumenta la inci-
dencia de estas enfermedades. Es por esto que el presente estudio
se basd en determinar si la hipovitaminosis D, sin suplementacion
de por medio, es un factor de riesgo para disminuir la sobrevida en
personas mayores, ya sea por causas generales, cardiovasculares
(CV), cancer y caidas.

MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO Y MUESTRA

Corresponde a un estudio retrospectivo longitudinal, con un
seguimiento de nueve afnos. La muestra corresponde a 418

@. Inostroza Flores et al.

adultos mayores, 315 mujeres y 103 hombres, residentes de
la comuna de Santiago de Chile, autovalentes y con capacida-
des cognitivas adecuadas (medidas por la prueba Mini-Mental
State Score). Los sujetos concurrieron al Instituto de Nutricion y
Tecnologia de los alimentos (INTA) de forma voluntaria, durante
los afios 2004 y 2005, para ser sometidos a densitometria dsea
(DEXA) y también a la extraccion de sangre para determinar
su composicion corporal y niveles basales de vitamina D. Una
vez obtenidos los datos de los sujetos no se tomo contacto con
ninguno de ellos durante el seguimiento, el cual finalizd en no-
viembre de 2013.

PROCEDIMIENTOS Y TECNICAS

Para determinar la composicion corporal se realizo la den-
sitometria 0sea, de la cual se obtuvo: masa magra (medida en
gramos) total por cada extremidad y tronco, masa grasa (medida
en gramos) total por cada extremidad y tronco y densidad mineral
Osea. Para este examen se utilizo el equipo DEXA Lunar iDXA™
serie 200674 software 13.6 en dependencias del INTA. Previo
al examen se tomo peso (en kilos) y estatura (en metros) en una
bascula romana, datos que permiten obtener el indice de masa
corporal (peso dividido por la talla al cuadrado) mediante el cual
se clasifica a los sujetos segun estado nutricional: enflaquecido,
eutrdfico, sobrepeso u obeso, segun los puntos de corte para el
adulto mayor (referencia indice de masa corporal [IMC] adulto
mayor) (10-15). Se corrigié la masa apendicular libre de grasa
por la talla al cuadrado en metros para clasificar a los sujetos
como sarcopénicos 0 no utilizando los puntos de corte propues-
tos por el aleman Mateo en 2014: 5,86 kg/m? para los hombres
y 4,72 kg/m? para las mujeres (13). La densidad mineral ¢sea
permite agrupar a los sujetos con osteoporosis (T score < 2,5
DE) y osteopenia (T score entre -1,0y -2,4 DE) (14).

La vitamina D fue determinada a través de una muestra san-
guinea (en ayunas), tomada en las dependencias del INTA du-
rante primavera y verano de 2004-2005, respectivamente. Las
muestras fueron analizadas por el laboratorio del INTA. El punto
de corte para la vitamina D se basa en la cantidad que mantiene
dentro de rangos normales la hormona paratiroidea (PTH, por sus
siglas en inglés: parathyroid hormone); si la vitamina D disminuye
la PTH aumenta, lo que provoca resorcion 6sea. Se determind
en un estudio conducido en 1997 que 30 ng/dl de vitamina D
mantienen en niveles adecuados la PTH (15). En 2013, la causa
de muerte se obtuvo en la base de datos del registro civil de Chile
mediante el rol nico tributario (RUT) de cada sujeto. Las causas
de muerte obtenidas fueron agrupadas segun la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE 10) (16). Las causas son:
neoplasias (C00-D48), enfermedades endocrinas, nutricionales
y metabolicas (E00-E90), enfermedades del sistema circulatorio
(100-199), enfermedades de aparato digestivo (K00-K93), enfer-
medades del aparato genitourinario (NOO-N99), traumatismos
(S00-T98), enfermedades del sistema nervioso (G00-G99), en-
fermedades infecciosas (A00-B99) y enfermedades del sistema
respiratorio (J00-J99).

[Nutr Hosp 2019;36(5):1067-1073]
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UN ESTUDIO RETROSPECTIVO DE NUEVE ANOS

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 el analisis descriptivo de todos los sujetos de la po-
blacion de estudio en base al punto de corte definido para
la vitamina D, comparando individuos con vitamina D bajo
30 ng/ dl con aquellos que poseian niveles sobre 30 ng/ml por
cada categoria de vitamina D; considerar que el promedio y la
desviacion estandar (DE) de las siguientes variables son: peso,
IMC, talla, edad, masa grasa, masa magra, densidad mineral
de columna (T score) y masa apendicular libre de grasa (MALG)
corregida por la talla al cuadrado, cantidad de fallecidos y géne-
ro. Ademas, se compard el nimero de fallecidos por las nueve
causas probables entre si segun niveles de vitamina D. Al mismo
tiempo, se evaluaron las diferencias en niveles de vitamina D
segun el estado nutricional de los individuos, bajo la premisa
de que sujetos con sobrepeso u obesidad tendrian deficiencia
de vitamina D. También se compararon los estados nutricionales
segun causa de muerte, pues se esperaria que sujetos fallecidos
por causas CV fueran mas obesos y que aquellos fallecidos por
cancer fueran de bajo peso. Para comparar variables continuas
se utilizd ANOVA y la prueba Chi-cuadrado para variables dico-
tomicas. Los riesgos relativos de fallecer asociados al déficit de
vitamina D (< 30 ng/ml) fueron evaluados mediante la prueba
de tiempo de sobrevida de Weibull.

Para conocer si el tiempo de sobrevida es influenciado por
los niveles de vitamina D se construyeron cuatro modelos de
analisis, los cuales se encuentran ajustados por las variables
confusoras de este estudio. Los modelos son los siguientes:
modelo crudo, sin ajustar por variables confundentes; mode-
lo 1, ajustado por estado nutricional, edad y sexo; modelo 2,
ajustado por estado nutricional, T score, edad y sexo; y modelo
3, ajustado por estado nutricional, masa grasa, T score, sexo,
edad y MALG/kg?. Cada modelo fue analizado segun causa de
muerte general y las siguientes causas de muerte especificas:
enfermedades CV, cancer e injurias (caidas). Para el analisis
de tendencia de sobrevida (medido por la mortalidad general)
se aplico la curva de Kaplan-Meier. Para todos los test estadis-
ticos el nivel de significancia fue fijado en valor p < 0,05. En
los analisis se utilizo el programa de estadistica y analisis de
datos STATA version 12.0 (StataCorp LP, College Station, TX,
Estados Unidos).

RESULTADOS

El déficit de vitamina D (< 30 ng/dl) afect6 al 87,9% de las
mujeres y 70,8% de los hombres. De las 418 personas mayores,
98 (23,4%) fallecieron a los nueve afios de seguimiento y 86
(87,8%) de estos presentaban vitamina D < 30 ng/dl. Las causas
de muerte con mayor prevalencia fueron el evento cardiovascular
y el cancer (36 sujetos por cada causa, lo que corresponde al
73,4% de las muertes). De los sujetos fallecidos por causas CV,
34 (94,1%) presentaban hipovitaminosis D (p = 0,02), mientras
que de los fallecidos por cancer 28 (80%) presentaron este déficit
(p = 0,04) (Tabla I). Respecto a los sujetos fallecidos por caidas,
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Tabla I. Causas de muerte agrupadas
segun niveles de vitamina D

Vitamina D
Causa de muerte (ng/dl) p
<30 | >30
Evento cardiovascular (100-199) 34 2 0,02
Endocrino (E00-E90) 2 0 0,08
Gastrointestinal (K00-K93) 6 0 0,32
Genitourinario (NOO-N99) 2 0 0,08
Infecciones (A00-B99) 2 0 0,08
Injurias (caidas) (S00-T98) 2 3 0,76
Neuroldgico (GO0-G99) 4 0 0,07
Infecciones respiratorias (J00-J99) 6 0 0,04
Céncer (C00-D48) 28 7 0,04

Test utilizado: ANOVA.

su numero es reducido, sin embargo, lo destacable es que ningu-
no de ellos era sarcopénico. Por otro lado, 10s sujetos con vitamina
D < 30 ng/dl poseen mayor IMC (p = 0,001), mayor masa grasa
(p = 0,001), menor densidad dsea y menor masa magra (p =
0,02) respecto a aquellos con vitamina D sobre 30 ng/ml (Tabla Il).

No existe diferencia significativa entre los estados nutriciona-
les segun niveles de vitamina D. Tampoco existe diferencia entre
los estados nutricionales segun causa de muerte (resultados no
mostrados). Respecto a 1os riesgos relativos, todos los modelos
representan un riesgo de fallecer por causas generales, sin em-
bargo, aquel ajustado por todas las variables confusoras (modelo
3) es el que muestra un mayor riesgo de casi tres veces de fa-
llecer (OR = 2,77; 1C: 1,81-3,85) por causas generales. Solo el
modelo “crudo” muestra un riesgo de casi dos veces de morir por
causas GV (OR =1,78; 1C: 1,21-2,09); sin embargo, este modelo
presenta la influencia de todas las variables confusoras para la
mortalidad por estas causas, como son el IMC, la masa grasa,
la edad y el sexo. No hay resultados significativos para las otras
causas estudiadas (Tabla IIl).

La figura 1 muestra la curva de Kaplan-Meier, donde se ob-
serva una tendencia a una menor sobrevida a nueve afos de
seguimiento en sujetos con vitamina D < 30 ng/dl (p = 0,25).
Ademas, se observa una caida brusca en la sobrevida a los siete
afnos de seguimiento de los sujetos con vitamina D < 30 ng/dl en
comparacion con aquellos con vitamina D sobre 30 ng/dl, en los
cuales a partir de esta fecha la sobrevida se mantiene hasta el
término del seguimiento.

Al evaluar el riesgo relativo de morir asociado a la vitamina
D como variable continua, esta no pierde su efecto, actuando
como un factor de riesgo de casi 1,5 veces de fallecer por causas
generales (OR = 1,38; IC: 1,16-1,85). Este resultado puede ser
explicado por la alta prevalencia de hipovitaminosis D y la elevada
cantidad de sujetos fallecidos con esta condicion.



1070

Tabla ll. Caracteristicas demograficas,
antropomeétricas y composicion corporal
de los sujetos estudiados segun niveles
de vitamina D

@. Inostroza Flores et al.

Tabla lll. Riesgos relativos de fallecer por
causas generales, causas CV, cancer
e injurias en sujetos con niveles de
vitamina D bajo 30 ng/ml

Vitamina D Vitamina D Mortalidad general Vitamina D < 30
< 30 ng/dl > 30 ng/dl p n = 350
n =350 n =68 Sujetos en riesgo/fallecidos (n) 350/86
Vitamina D Modelo crudo* 1,64 (1,13-2,26)
(ng/ml) 18555 37.9=71 | 0,0001 Modelo 11 1,92 (1,27-2,33)
Hombres 73 30 0.03¢ Modelo 2+ 2,12 (1,24-3,33)
: Modelo 3 277(1,81-3,85)
Muijeres 277 38 0,001+ : :
Mortalidad por causas cardiovasculares
Edad (afios) 752 +45 753+44 0,42 - - -

: - Sujetos en riesgo/fallecidos (n) 350/34
Mortalidad: si 86 12 0,04 Modelo crudo* 1,78 (1,21-2,09)
Mortalidad: no 264 56 0,001% Modelo 17 1,76 (0,92-1,68)

T -
Caracteristicas antropométricas Modelo 2 1,88 (0,94-2,55)
Modelo 3% 1,90 (0,95-2,02)
Altura (cm) 152,1+8,3 155,8 + 8,2 0,001 : ;
Mortalidad por cancer
Altura (cm): ) ; )
hombres 162,4 = 0,67 162,56 = 0,87 0,34 Sujetos en riesgo/fallecidos (n) 350/28
Modelo crudo* 1,22 (0,82-1,93)
Altura (cm): 1493+039 | 1505+12 | 038 Modelo 1! 1,64 (0,98-1,88)
mujeres Modelo 2¢ 1,45 (0,62-1,96)
Peso (kilos) 66,2 +11.6 64,8 9,4 0,34 Modelo 3% 1,95 (0,81-2,15)
il0s): Mortalidad por injurias (caidas
Peso (kios): 721+13 69156 | 0,06 por injurias ( )
hombres Sujetos en riesgo/fallecidos (n) 350/5
Peso (kilos): Modelo crudo* 1,94 (0,64-2,26)
mujeres 64607 | 615+143 | 004 Modelo 17 165 (0,92-1,98)
+ -
IMC (kg/m?) 28,6 + 4,4 267+37 | 0001 Modelo 2 1,74 (0,94-2,33)
Modelo 3% 1,89 (0,77-1,85)
IMC (kg/m?): ) ) - )
27,2 +0/4 26,1 +0,6 0,02 Los riesgos relativos (RR) son presentados con intervalos de confianza del
hombres 95%. *Modelo crudo: sin ajustar por variables confundentes. "Modelo 1:
IMC (kg/m?): ajustado por estado nutricional y situacion dsea. *Modelo 2: ajustado por
mujeres 29+0,3 27,2+ 0,6 0,01 estado nutricional, situacion dsea y género. $Modelo 3: ajustado por estado
nutricional, situacion dsea, género, masa grasa, edad y sarcopenia.
Composicion corporal por DEXA
Masa grasa (kg) 26,52 +0.77 23,08 + 0,64 0,001
Masagrasa (K0): | 95 81,080 | 20954010 | 0,04
Hombres 11
m?:rsgasa WO | 97504046 | 24772010 | 002
I a9 \
Masa magra (kg) 37,79 = 0,67 39,55+ 0,72 0,02 g .
. % —\itamina O < 30 ng'dl
Masa magra (K0): | 4576 . 096 | 47,05+056 | 0,06 L ——Vitamina 0 > 30 ngll
Hombres
Masa magra (K0): | 46 76 . 096 | 4705+056 | 0,04
Mujeres a5
1 2 i 4 5 & T B 8 10
T scoref -1,26 + 1,86 -0.78 +1,97 0,02 Afios de seguimiento
MALG*/talla2 6.56 + 0,88 6.66 +0,97 0,78
Datos presentados como promedio + desviacion estandar. *Masa Figura 1.

apendicular libre de grasa. "Osteoporosis (T score < a 2,5 DE) y osteopenia
(T score entre -1,0 y -2,4 DE) (OMS). #Test Chi-cuadrado.

Curva de Kaplan-Meier de estimacion de sobrevida segun niveles de vitamina

D. Valor p = 0,52.
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UN ESTUDIO RETROSPECTIVO DE NUEVE ANOS

DISCUSION

Luego de nueve afios de seguimiento, se observo una disminu-
cion en la sobrevida por causas generales en sujetos con niveles
de vitamina D < 30 ng/dl. Este resultado coincide con otros es-
tudios que relacionan la vitamina D basal con la mortalidad por
causas generales, CV'y de cancer.

Una cohorte de 26.000 sujetos europeos con una edad promedio
de 61 arios presento riesgo de fallecer de 1,67 veces asociado a
vitamina D < 30 ng/dl. Este riesgo iba disminuyendo a medida que
aumentaban los niveles de vitamina D (12). A similar conclusion
llegd el estudio de seguimiento de 13 afios de adultos mayores en
Amsterdam (11). Un metaandlisis de las cohortes estadounidenses
y europeas HAPIEE, MONIKA/CORA y SENECA (27.000 sujetos
seguidos en promedio siete afios) atribuy6 al déficit de vitamina D
un riesgo de morir de 1,5 veces por causas generales (OR = 1,5;
IC: 1,36-1,81), misma probabilidad de morir por causas cardiovas-
culares con o sin historia de estas y un riesgo 1,7 veces mayor de
morir por cancer, considerando el mismo historial (OR = 1,7; IC:
1-2,88) (17). Otros estudios atribuyen un mayor riesgo a los quin-
tiles mas bajos de vitamina D, como el estudio SHADES, en donde
poseer < 15 ng/dl de vitamina D representaba un mayor riesgo
de morir versus si se poseia entre 15y 30 ng/dl (OR = 2,03; IC:
1,32-3,14 vs, OR=1,6; IC: 1,03-2,48) (18). En el estudio CAIFOS,
realizado en 1.500 mujeres posmenopausicas, hubo un mayor
riesgo de morir de cancer (OR = 1,61; IC: 1,02-2,54) con niveles
de vitamina D < 30 ng/dl y, ademas, por cada diez ng/dl menos de
vitamina D, este riesgo aumentaba en un 30% (19). En la cohorte
LURIC, la vitamina D actud como un factor protector reduciendo
en un 75% la mortalidad (OR = 0,25; IC: 0,13-0,46) en sujetos
con niveles superiores a 30 ng/dl. Un estudio de continuacion de
esta misma cohorte publicado en 2011 concluyd que la vitamina
D es un factor protector de la mortalidad por cancer en forma de
dosis dependiente (20).

Los resultados del presente estudio pueden ser mas aplicables
ala poblacion de personas mayores en general, ya que se evalua-
ron sujetos de este rango de edad y de ambos sexos, a diferencia
de la cohorte NHANES, que incluyé sujetos de 17 afios en adelan-
te, 0 los estudios CAIFOS y WHI, que solo estudiaron mujeres, o €l
Health Professional Follow-Up Study, que evalu6 solo hombres. Lo
anterior, por nombrar algunos de los muchos estudios conducidos
en sujetos de un mismo sexo. Este grupo de personas mayores,
ademas, eran autovalentes y vivian de manera independiente en
sus hogares, es decir, no estaban institucionalizados, como en
los estudios SHADES y LASA. Se sabe que dicha condicion puede
aumentar la prevalencia de hipovitaminosis D por la falta de expo-
sicién solar, consumo cronico de farmacos, falta de actividad fisica
y/0 postracion (18,21). Sumado a lo anterior, esta muestra debid
ser heterogénea en cuanto a las patologias propias de las perso-
nas mayores, 1o cual permite que el resultado sea mas aplicable a
la poblacion general, ya que, por ejemplo, el estudio LURIC llegd a
conclusiones importantes, pero fue conducido solo en sujetos con
sindrome metahdlico, lo que hace que pierda representatividad, al
igual que el estudio argentino mencionado en la introduccion, que
fue realizado solo en pacientes con sindrome agudo coronario. Lo
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destacable de los resultados es el gran riesgo relativo de morir
al haber una deficiencia basal de vitamina D. Este riesgo es de
casi tres veces, similar al observado en la cohorte ESTHER: 2,5
veces mayor riesgo de morir por enfermedades respiratorias (22).
Se debe considerar que este es un estudio prospectivo realizado
en 9.000 sujetos alemanes por un periodo de nueve anos en
donde se evalud la mortalidad por evento cardiovascular, cancer
e infecciones respiratorias con un unico valor basal de vitamina
D sin intervenciones de por medio. Es muy importante esta cifra
observada, ya que la muestra del estudio es pequefia respecto
a sus analogos y por ello se hubiese esperado un resultado no
significativo. Sin embargo, se encontré un alto riesgo asociado a
la deficiencia de la vitamina D, incluso evaluandolo como variable
continua. Quizas esto se deba a |a alta prevalencia de deficiencia
en esta muestra, la cual supera a aquella descrita para la pobla-
cion de personas mayores chilenas, que se determiné en 50,4%
en 2013 (23). Las diferencias entre nuestros resultados y los de
otros estudios son, por un lado, no encontrar a la vitamina D como
un factor protector, lo que puede ser debido a la baja cantidad
de sujetos que poseian niveles optimos (16,3% de la muestra)
y, por otro lado, que no aumentarian los riesgos de morir por
causas especificas (CV, cancer y caidas) posiblemente por la poca
cantidad de sujetos fallecidos por estas causas.

Esta muestra cuenta con una alta prevalencia de hipovitamino-
sis D, lo que puede ser explicado, dado que el nimero de muijeres
duplica al de varones, entendiendo que esto es propio del sexo
femenino en edad posmenopausica, tal como se ha descrito en
diversos estudios (24-26). Otra explicacion puede deberse a la
alta prevalencia de sobrepeso y obesidad en esta muestra, o que
es un importante influyente, ya que esta evidenciado el secuestro
de vitamina D por el tejido adiposo, que implica menor cantidad
de la hormona en sangre (27-29). En esta muestra se observo la
relacion entre hipovitaminosis D con mayor masa grasa.

Otra situacion especial es el hecho de que solo el 2,4% de las
personas mayores eran sarcopeénicas al comienzo del seguimien-
to, lo cual, considerando que todas las personas mayores eran
autovalentes en el momento de enrolarse para el estudio, podria
implicar que poseian una vida activa, retardando el desarrollo
de sarcopenia ligado a la edad. Desde este punto de vista, la
gran prevalencia de hipovitaminosis D al parecer no condiciond
la pérdida de masa muscular. Existe evidencia que respalda la
deficiencia de vitamina D como factor influyente en la pérdida
de masa muscular e incluso en la pérdida de su funcionalidad,
secundario a la reduccion del receptor de vitamina D (VDR) en el
tejido muscular como consecuencia de la edad (30-33).

Sin embargo, una de las principales debilidades de este estudio
es el no contar con los registros médicos de los participantes,
por lo que se desconocen las morbilidades de los sujetos y sus
habitos de vida, tales como: tabaquismo, actividad fisica, consumo
de farmacos, patologias renales y/o hepaticas y dieta, factores
que inciden en los niveles de vitamina D, en el estado nutricio-
nal y también en la mortalidad. Tampoco se cuenta con un dato
fundamental que es la exposicion al sol, dado que por la latitud
donde se encuentra Santiago de Chile no deberia representar un
problema la poca radiacion solar; sin embargo, seria importante
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indagar en el uso de protectores solares. El no contar con los
registros médicos tampoco permite determinar la incidencia de
patologias CV y cancer asociadas al déficit de vitamina D, como
tampoco la verdadera causa de muerte. Siguiendo con las debili-
dades, cabe mencionar el hecho de poseer solo un valor inicial de
vitamina D y no valores seriados debido a que la hipovitaminosis
D sostenida en el tiempo presenta un mayor riesgo. Sin embargo,
este hecho podria interpretarse como que la vitamina D es un
posible predictor de mortalidad a nueve afios plazo en personas
mayores autovalentes no institucionalizados.

Respecto a otros estudios de sobrevida, los cuales suelen ser
en grandes cohortes (mas de 2.000 sujetos), este estudio posee
una muestra “pequefia”. Esta razon podria explicar el porqué de
los resultados estadisticos, los cuales pudieron no resultar signi-
ficativos por el poder de la muestra, sobre todo en la mortalidad
por cancer, la cual estaba dentro de los objetivos de este estudio.
Cabe destacar que las otras seis causas tenian de uno a tres suje-
tos fallecidos, destacando que la totalidad de estos poseia niveles
de vitamina D < 30 ng/dl, por lo que Se requeriria una muestra
de mayor tamafo para observar el comportamiento con esas
otras causas, sobre todo aquellas relacionadas con infecciones y
afecciones respiratorias, las cuales estan documentadas (34-36).

Las fortalezas son el hecho de contar con una muestra hetero-
geénea de sujetos, los afios de seguimiento y la nula intervencion
realizada durante el seguimiento, lo que permite ligar a la vitamina
D basal con riesgos de fallecer a un determinado plazo. No debe
desmerecerse el hecho de que la vitamina D efectivamente regula
importantes procesos del ciclo celular, tales como programar la
apoptosis celular, detener el crecimiento celular anormal y promo-
ver la diferenciacion celular (27,37), sumado a que su receptor se
encuentra ampliamente distribuido en diversos drganos (hueso,
cartilago, colon, gldndula mamaria, prostata, musculo esquelético,
pancreas, células inmunitarias y endotelio arterial) (38). Esto le
permite ejercer las funciones descritas en estos drganos llevando
a su optimo estado, por lo que un adecuado nivel de vitamina D
no puede obviarse para mantener, junto con un conjunto de otros
factores, un buen estado de salud.
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Resumen

Antecedentes: |a definicion y metodologia recomendadas para diagnosticar sarcopenia ha ido evolucionando. El consenso mas utilizado es el
del Grupo Europeo de Trabajo en Sarcopenia en Personas Mayores publicado en 2010 (EWGSOP1), que ha sido actualizado en 2019 (EWGSOP2).

Objetivos: determinar la prevalencia de sarcopenia en personas mayores institucionalizadas usando el algoritmo del EWGSOP2 y comparar
dichos resultados con los obtenidos en el Granada Sarcopenia Study al aplicar el algoritmo del ENGSOP1.

Métodos: para evaluar la sarcopenia se midieron la masa muscular con un impedanciometro, la fuerza muscular con un dinamémetro y la
velocidad de la marcha en un recorrido de cuatro metros. Para la comparacion de los resultados se realizd un analisis de sensibilidad y espe-
cificidad utilizando la version 20 de SPSS.

Resultados: segun el EWGSOP2, el 60,1% tenia sarcopenia y el 58,1% tenia sarcopenia grave, resultados sin diferencias estadisticamente
significativas al compararlos con los obtenidos segun el ENGSOP1 (63% tenia sarcopenia y 61,2%, sarcopenia grave). Tampoco se hallaron
diferencias significativas al comparar los sujetos con baja masa muscular segun las formulas propuestas en uno y otro consenso, mientras que
si las hubo al comparar los sujetos con baja fuerza muscular debido a la variacion en los puntos de corte.

Conclusiones: la prevalencia de sarcopenia en personas mayores institucionalizadas es alta, destacando una gran mayoria de sujetos con baja
fuerza muscular y bajo rendimiento fisico. La utilizacion de la metodologia propuesta por el EWGSOP2 no influyé en los resultados de prevalencia
de sarcopenia obtenidos al aplicar el EWGSOP1.

Abstract

Background: the definition and methodology recommended for the diagnosis of sarcopenia has been changing. The mostly applied consensus
is the one published by the European Working Group in Older People in 2010 (EWGSOP1), which was updated in 2019 (EWGSOP2).

Objectives: assessing the prevalence of sarcopenia in institutionalized older adults using the EWGSOP2 algorithm and comparing these results
with the EWGSOP1 algorithm results.

Methods: in order to diagnose sarcopenia, muscle mass was assessed using an impedanciometer, muscle strength with a dynamometer and
walking speed over a four-meter course. For the comparison of the results, a sensitivity and specificity analysis were performed with the version
20 of SPSS.

Results: according to the EWGSOP2, 60.1% of the participants had sarcopenia and 58.1% had severe sarcopenia, results with no statistical
differences when they are compared to the results according to the EWGSOP1 (63% had sarcopenia and 61.2%, severe sarcopenia). Neither
were statistical differences found when comparing subjects with low muscle mass according to the formulas suggested by both consensus, while
there were differences when comparing subjects with low muscle strength due to the variation of cut-off points.

Conclusions: the prevalence of sarcopenia in institutionalized older adults is high, being remarkable that the majority of the participants had
low muscle strength and low physical performance. The utilization of the methodology proposed by the EWGSOP?2 did not have influence in the
results of prevalence of sarcopenia obtained when the EWGSOP1 recommendations were applied.
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INTRODUCCION

El concepto de sarcopenia ha ido evolucionando en los Ul-
timos afios al ritmo que han ido aumentando el nimero de
publicaciones cientificas en las que, entre otros hallazgos, se
han identificado sus posibles causas y graves consecuencias
(1-3). El término sarcopenia fue acufiado por Irwin Rosemberg
en 1989 (“sarx” 0 carne y “penia” o pérdida) para referirse a
la pérdida de masa muscular asociada a la edad (4) y poste-
riormente se incluyd en dicha definicion la disminucion de la
fuerza muscular (5). En 2010, fue publicado el consenso del
Grupo Europeo de Trabajo en Sarcopenia en Personas Mayo-
res (6), cuyas siglas en inglés son EWGSOP y al que a partir
de ahora nos referiremos como EWGSOP1. En dicho consenso
Se propuso diagnosticar sarcopenia cuando se identifican una
masa muscular baja y una funcién muscular deficiente (fuerza
o rendimiento fisico). Se han publicado otros consensos tales
como el del Grupo Internacional de Trabajo en Sarcopenia (7) 0
el del Grupo Asiatico de Trabajo en Sarcopenia (8), e incluso se
han propuesto metodologias para diagnosticar sarcopenia en
ambitos especificos como el de personas con movilidad reduci-
da (9) o en ancianos institucionalizados, como fue nuestro caso
(10). Sin embargo, la definicion propuesta por el EWGSOP1 ha
sido hasta el momento la mas utilizada en la literatura cientifica
(11). En 2016, la sarcopenia fue reconocida como una condicion
independiente en la décima revision de la Clasificacion Interna-
cional de Enfermedades (12).

En 2019, se publico una actualizacion del consenso europeo
por el denominado Grupo Europeo de Trabajo en Sarcopenia en
Personas Mayores 2 (EWGSOP 2) (13). En ese nuevo consenso
se propone un algoritmo para diagnosticar sarcopenia con al-
gunas diferencias con respecto al anterior, aunque las variables
que se miden son basicamente las mismas. En este caso, la
presencia de sarcopenia se identifica cuando la masa muscular
y la fuerza muscular estan bajas, mientras que el rendimiento
fisico queda como una medida para conocer la gravedad de la
patologia cuando la sarcopenia es identificada.

Puesto que hasta el momento no ha habido un dnico con-
senso generalmente aceptado en la comunidad cientifica, los
estudios han seguido metodologias muy diversas y este hecho
probablemente haya influido en que los datos de prevalencia
de sarcopenia varien tanto de unos estudios a otros (14-17). El
consenso del EGWSOP2 presenta la oportunidad de homogenei-
zar la metodologia que se utiliza en las distintas investigaciones
y, por tanto, facilitar la comparabilidad de los datos. En este pun-
to cabe plantearnos si la aplicacion de la metodologia propuesta
por el EWGSOP?2 supone cambios en los resultados obtenidos
al haber aplicado la metodologia del EWGSOP1 y por lo tanto, si
seran comparables los estudios que fueron realizados siguiendo
las sugerencias del consenso anterior con los nuevos estudios
que sean realizados siguiendo las recomendaciones del nuevo
€onsenso.

Para indagar en la respuesta a esta cuestion se plantearon los
siguientes objetivos: a) determinar la prevalencia de sarcopenia
en personas mayores institucionalizadas usando el algoritmo
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del EWGSOP2; y b) comparar dichos resultados con los obteni-
dos en el Granada Sarcopenia Study al aplicar el algoritmo del
EWGSOP1 mediante un analisis de sensibilidad y especificidad.

MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO

Se han utilizado los datos del Granada Sarcopenia Study,
estudio transversal disefiado para evaluar la prevalencia de
sarcopenia, segun el EWGSOP1, en una muestra representa-
tiva de personas mayores institucionalizadas de la provincia
de Granada (Espafa) (18). La informacion detallada sobre el
reclutamiento y los métodos aplicados en las tres residencias
seleccionadas de forma aleatoria ha sido previamente publicada
(10). Los criterios de inclusion fueron: edad > 70 afios, vivir en
la residencia por un tiempo > 3 meses, condiciones médicas
estables y presentar un consentimiento informado de participa-
cion firmado por el residente o su representante. Los criterios de
exclusion fueron: llevar marcapasos, estar en estado terminal o
recibir cuidados paliativos, comportamiento dificil o peligroso,
0 la presencia de problemas médicos o de otro tipo que impi-
dieran su participacion. El protocolo del estudio fue aprobado
por el Comité de Etica de la Universidad de Granada (Espafia) y
los directores de las residencias de mayores firmaron acuerdos
de colaboracion.

RECOGIDA DE DATOS

Los datos recogidos incluyeron: historia médica, fecha de
admision, funcion cognitiva segun el test de Pfeiffer (19), limi-
tacion funcional segun el indice de Barthel (20), capacidad para
caminar segun la clasificacion ambulatoria funcional (Functional
Ambulation Classification [FAC]) (21) y medidas antropométri-
cas, tales como peso y altura (22).

EVALUACION DE LA SARCOPENIA

La sarcopenia se diagnosticd siguiendo los criterios del EWG-
SOP1 (6) y EWGSOP2 (13).

MEDIDA DE LA MASA MUSCULAR

La masa muscular se midio con un impedanciometro (Monitor
EFG Electro Fluid Graph Analyser SEL, Florencia, Italia), aplicando
una técnica estandarizada y obteniendo los datos de resistencia
y reactancia. Siguiendo las sugerencias del EWGSOP1, la masa
muscular (masa muscular esquelética [MME]) se estimo de acuer-
do a la formula de Janssen (23) y el indice de masa muscular
esquelético (IMME) se calculd dividiendo la MME (kg) por la altu-
ra (m?). La masa muscular se clasificé como baja cuando estaba
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por debajo de los puntos de corte para adultos espafoles (< 6,68
kg/m? en mujeres y < 8,31 kg/m? en hombres) (24). Por otro
lado, de acuerdo con lo indicado en EWGSOP2, la masa muscular
esquelética apendicular (MMEA) se estimd usando la formula de
Sergi (25) y el indice de masa muscular esquelética apendicular
(IMMEA) se calculd dividiendo la MMEA (kg) por la altura (m2).
En este caso, la masa muscular se clasificd como baja cuando
estaba por debajo de 6 kg/m? en mujeres y 7 kg/m? en hombres
(13) (Tabla ).

Tabla I. Formulas de referencia y puntos

de corte utilizados para la estimacion de

la masa muscular segun los criterios de
EWGSOP1 y EWGSOP2

Referencia Férmula Puntos de corte
MME (kg) = (IR x IMME:

Janssen 0,401) + (sexo x Muieres: 6.68 ka/m?

yools.(23) | 3,825)+ (edad [afios] JoTes: 0,63 K

. 2
% -0,071) + 5,102 Hombres: 8,31 kg/m

MMEA (kg) = -3,964 +

(0,227 x IR) + (0,095 IMMEA:

x peso [kg]) + (1,384 Muijeres: 6 kg/m?
x sex0) + (0,064 x Hombres: 7 kg/m?

Sergi y cols.
(29)

reactancia [Q])

IMME: indice de masa muscular esquelética; IMMEA: indice de masa muscular
esquelética apendicular; IR: indice de resistividad; MME: masa muscular
esquelética; MMEA: masa muscular esquelética apendicular. IR = altura (cmp/
resistencia (0); IMME = MME (kg)/altura (mF; IMMEA = MMEA (kg)/altura
(mpF. El sexo tiene valores de O para las mujeres y 1 para los hombres.

MEDIDA DE LA FUERZA MUSCULAR

La fuerza muscular se midié con un dinamoémetro de prension
manual (Takei, Niigata, Japon) tras medir previamente el tamafio
de la mano para calcular la amplitud de agarre dptima (26). La
fuerza muscular se considerd baja cuando estaba por debajo
de 20 kg en mujeres y 30 kg en hombres segun el criterio del
EWGSOP1 (6) y de 16 kg y 27 kg, respectivamente, segun el
criterio del EWGSOP2 (13). La fuerza muscular se registré como
baja cuando un participante no era capaz de apretar.

EVALUACION DEL RENDIMIENTO FiSICO

El rendimiento fisico se evalué midiendo la velocidad de la
marcha (m/s) de los participantes en un trayecto de cuatro
metros, permitiendo el uso de deambulador o baston cuando
era necesario. La velocidad se consider6 baja cuando estaba
por debajo de 0,8 m/s, punto de corte establecido tanto en el
consenso del EWGSOP1 y como en el EWGSOP2 (6,13). La
velocidad de la marcha de participantes incapaces de caminar
(FAC = 0 0 1) se considert baja.

A. 1. Rodriguez-Rejon et al.

ANALISIS ESTADISTICO

Se calcularon las medias y desviaciones estandar (DE) para
las variables continuas y las frecuencias y porcentajes para las
variables categoricas. Se compararon los datos de prevalencia
de sarcopenia y sus diferentes estadios obtenidos segun las
sugerencias del EWGSOP2 con respecto a las del EWGSOP1
mediante: aplicacion del test McNemar para comprobar la distri-
bucidn equitativa de los resultados por pares o respuestas entre
los dos algoritmos; evaluacion de la capacidad del algoritmo del
EWGSOP2 con respecto al del EWGSOP1 de detectar los esta-
dios de sarcopenia en aquellos que tenian dicha condicion (es
decir, su sensibilidad) y para confirmar la ausencia en aquellos
que no la tenian (es decir, su especificidad) y determinacion del
coeficiente kappa para establecer la concordancia entre los re-
sultados de los algoritmos. El andlisis estadistico se realizd con
el programa SPSS 20 v, considerando un nivel de significacion
del 5% en todos los test.

RESULTADOS

En la tabla Il se muestran las caracteristicas de la poblacion
estudiada. La edad media fue de 84,9 + 6,7 afios (n = 249), el
nivel de dependencia era alto (un 35% tenia dependencia total
y un 31%, dependencia grave), el deterioro cognitivo era comun
entre los participantes (un 42% tenia deterioro cognitivo grave) y
las dificultades para deambular estaban presentes en gran parte
de los residentes (un 49% no podia caminar).

Al aplicar el algoritmo propuesto por el ENGSOP2 (Fig. 1) se
observd que 140 participantes presentaban sarcopenia, de los
cuales 133 padecian sarcopenia grave.

En la tabla Il se muestra la prevalencia encontrada al apli-
car el ENGSOP1 y el EWGOP2. Al comparar dichos resultados
(Tabla V), observamos que no hay diferencias estadisticamente
significativas entre los sujetos detectados como sarcopénicos y
No sarcopénicos por uno y otro algoritmo (p = 0,382), asi como
cuando se comparan los sujetos identificados con o sin sarco-
penia grave en ambos casos (p = 0,461). Asimismo, cuando
comparamos los sujetos identificados con baja masa muscular
segun uno y otro algoritmo observamos que no hay diferencias
estadisticamente significativas (p = 1,000), mientras que si las
hay cuando comparamos los sujetos en los que se detecta baja
fuerza muscular (p < 0,001). La sensibilidad del método pro-
puesto por el EWGSOP2 esta por encima del 80% y la especifi-
cidad esta por debajo de dicho valor, pero por encima del 70%.

DISCUSION

La prevalencia de sarcopenia obtenida al aplicar el algoritmo
del EWGSOP2 fue de un 60,1% en las residencias de mayores
estudiadas. Dicha prevalencia no presentaba diferencias estadis-
ticamente significativas cuando se comparaba con la obtenida al
aplicar el algoritmo propuesto por el EWGSOP1 (63%). La preva-
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Tabla Il. Caracteristicas de los participantes

Media = DE Total (n = 249) Mujeres (n = 187) Hombres (n= 62)
Edad (afios) 84,9 +6,7 85,4 +6,6 83,3+7,0
Peso (kg) 62,2 +14,4 59,5 + 141 70,2123
Altura (cm) 1536 +7,7 150,4 +5,2 163,1 +6,0
n (%)

Indiice de Barthel

Independiente 8 (3) 3(1) 5 (8)

Leve 10 (4) 5(@) 5(8)

Moderado 65 (26) 44 (24) 21 (34)

Grave 78 (31) 63 (34) 15 (24)

Total 87 (35) 71 (38) 16 (26)
Test de Preiffer

Intacto 50 (22) 31(18) 19 (37)

Leve 33 (14) 25 (14) 8 (15)

Moderado 50 (22) 36 (20) 14 (27)

Grave 95 (42) 84 (48) 11 (21)
Clasificacion ambulatoria funcional

0 Deambulacion no funcional 121 (49) 98 (52) 23 (37)

1 Deambulacion dependiente por asistencia fisica - nivel Il 52 (21) 40 (21) 12 (19)

2 Deambulacion dependiente por asistencia fisica - nivel | 25(10) 18 (10) 7(11)

3 Deambulacion dependiente por supervision 21 (8) 18 (10) 3 (5)

4 Deambulacion independiente solo en superficies niveladas 14 (6) 5(3) 9 (15

5 Deambulacion independiente 16 (6) 8 (4) 8(13
Indice de masa muscular esquelética (IMMVE)

< 6,68 0 8,31 kg/m? (mujeres u hombres) 147 (64) 121 (68) 26 (48)

> 6,68 0 8,31 kg/m? (mujeres u hombres) 84 (36) 56 (32) 28 (52)
Indice de masa muscular esquelética apendicular (IMMEA)

< 607 kg/m? (mujeres u hombres) 147 (64) 115 (65) 32 (59)

> 6 0 7 kg/m? (mujeres u hombres) 84 (36) 62 (35) 22 (41)
Fuerza de prension manual

<200 30 kg (mujeres u hombres) 243 (98) 186 (99) 57 (92)

> 20 0 30 kg (mujeres u hombres) 6(2) 1(1) 5(8)

< 16 0 27 kg (mujeres u hombres) 227 (91) 174 (93) 53 (85)

> 16 0 27 kg (mujeres u hombres) 22 (9) 13(7) 9(19)
Velocidad de la marcha

<0,8m/s 236 (96) 183 (99) 53 (88)

>0,8m/s 94 2(1) 7(12)

Notas: Hubo una pérdida de sequimiento en la variable principal, asi como en algunas variables secundarias debido a las caracteristicas de los participantes, sin que
llegara a superarse en ningun caso un 10% de datos perdidos. Tabla modificada de Rodriguez-Rejon y cols. (2018) (10).

lencia de sarcopenia grave también fue similar (58,1% y 61,2%,
respectivamente), sin que hubiesen diferencias estadisticamente
significativas. Los valores de prevalencia hallados en este estu-
dio estan dentro del amplio rango observado en los estudios de
prevalencia llevados a cabo en residencias de mayores hasta el
momento (17,7-73,3%), tal y como mostramos en una reciente
revision sistematica (14). En dicha revision observamos que la
mayoria de los estudios llevados a cabo en este &mbito seguian
la metodologia propuesta por el EWGSOP1. Sin embargo, debido
a la novedad del nuevo consenso, no hay estudios previos sobre
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prevalencia de sarcopenia que apliquen el algoritmo propuesto
por el ENGSOP2.

Al analizar los componentes de la sarcopenia, se observd que
no habia diferencias significativas al comparar el porcentaje de
sujetos con baja masa muscular tras aplicar la férmula de Jans-
sen (23) recomendada por el EWGSOP1 (64%) y al utilizar la
formula de Sergi (25) sugerida por el ENGSOP2 (64%). Ademas
de diferir las formulas, hay que resaltar que también variaron los
puntos de corte utilizados, usando en el primer caso 10s puntos
de corte de IMME disponibles para poblacion espafiola (24) y
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n=227
CONFIRMAR
Cantidad o calidad muscular (IMMEA)
Sarcopenia confirmada
n=140
SEVERIDAD

Figura 1.

Participantes
(=70 afios) n =

249

Fuerza muscular

A. 1. Rodriguez-Rejon et al.

No sarcopenia
n=22

Sarcopenia probable

No sarcopenia
n=7,1

Rendimiento fisico (test de 4 metros)*

Sarcopenia grave
n=133

Evaluacion de la prevalencia de sarcopenia en tres residencias de mayores espariolas de acuerdo al algoritmo recomendado por el ENGSOP2. n = nimero de participantes
en cada categoria. IMMEA: indice de masa muscular esquelética apendicular, datos perdidos en 16 participantes. *Datos perdidos en cuatro participantes.

Tabla lll. Prevalencia encontrada en el Granada Sarcopenia Study de los distintos estadios
conceptuales de la sarcopenia segun el EWGSOP1 y el EWGSOP2

Categorias

Requisitos

Prevalencia segun el
algoritmo del EWGSOP1

Prevalencia segun el
algoritmo del EWGSOP2

Presarcopenia

Masa muscular baja (IMME)*

63,6%

Sarcopenia probable

Fuerza muscular baja’

91,2%

Masa muscular baja (IMME) + (Fuerza muscular baja
o rendimiento fisico bajo)*

63%

Sarcopenia

Fuerza muscular baja +
Masa muscular baja (IMMEA)S

60,1%"

Sarcopenia grave

Fuerza muscular baja +
Masa muscular baja (IMME) +
Rendimiento fisico bajo*

61,2%

Fuerza muscular baja +
Masa muscular baja (IMMEA) + Rendimiento fisico bajo

58,1%**

Nota: Los porcentajes se expresan sobre el n en el que fue posible realizar la evaluacion: *n = 231, 'n = 249, *n = 227, ¥n = 233, In = 229. Para facilitar la
comparacion directa entre los datos obtenidos al aplicar el algoritmo del EGWSOP2 con respecto al anterior se muestran los siguientes datos sobre n = 227:
Tsarcopenia, 59,9%, **sarcopenia grave, 58,6%. IMME: indice de masa muscular esquelética; IMMEA: indice de masa muscular esquelética apendicular.

Tabla IV. Comparacion de la prevalencia de los valores estimados por los algoritmos
sugeridos por el EWGSOP1 y el EWGSOP2

Numero de participantes Test McNemar

Sarcopenia Si No Dif. ?:‘;‘vs(;t;gia;; E(:'\);g:gg:)d Kappa Valor p
Baja MM eysor, 15 125 62 44 85% 73.8% 0,588 1,000
Baja MM 65000
Baja FM cycsops V5. 207 6 16 93,4% 100% 0,406 <0,001
Baja FM gy6s0p
SAICOPENa eygsops V5. 116 64 47 81,1% 76,2% 0,563 0,382
Sarcopenia gyesop
SICOPENIA 0rave gy V5. | 445 68 46 81,3% 77,3% 0,578 0,461
Sarcopenia grave gyasop,

FM: fuerza muscular; MM: masa muscular.
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en el segundo caso los puntos de corte de IMMEA sugeridos en
el propio nuevo consenso (13). Al comparar distintas formulas
de estimacion de masa muscular con impedancia bioeléctrica la
formula de Sergi ha sido reconocida como la mas adecuada (27).

Por el contrario, si hubo diferencias significativas al comparar el
porcentaje de sujetos con baja fuerza muscular (un 98% siguiendo
el EWGSOP1 frente a un 91% siguiendo el ENGSOP?2). Este Ultimo
hallazgo era de esperar, pues la forma de medida de la fuerza fue
la misma en ambos casos, variando Unicamente los puntos de
corte que el EWGSOP2 propuso rebajar a 16 kg en mujeres y 27
kg en hombres con respecto a los 20 y 30 kg respectivamente
sugeridos en el EWGSOP1. Los puntos de corte ideales a utilizar
han sido ampliamente debatidos y es un tema que ha generado y
sigue generando discrepancias (28,29). Los valores sugeridos en
el nuevo consenso, propuestos por Dodds y cols. (30), han sido
presentados como un intento de generar homogeneidad y, por
tanto, mejorar la comparabilidad de futuros estudios.

Los valores de sensibilidad y especificidad en todas las com-
paraciones realizadas estuvieron por encima del 70%. En el caso
de la fuerza muscular encontramos los valores de sensibilidad y
especificidad mas altos, mientras que el p-valor resultante del test
McNemar (p < 0,001) indica que hay diferencias estadisticamente
significativas. Esto se debe a que hay 16 sujetos cuya fuerza mus-
cular se consideraba baja con el EWGSOP1 y con el EWGSOP2 se
considera normal, observando que las diferencias entre los dos
algoritmos no estan repartidas de forma uniforme, sino que se
detecta una asociacion. Por lo tanto, las diferencias estadisticas
se deben a la distribucion de las diferencias, no a las diferencias
en si. En las otras comparaciones (masa muscular, sarcopenia y
sarcopenia grave), el nimero de diferencias es mayor, por lo que
la sensibilidad y especificidad son ligeramente inferiores, pero se
considera que estan repartidas de forma aleatoria, asi que a nivel
estadistico no hay diferencias significativas.

En cuanto a la medida de la velocidad de la marcha, ambos
consensos consideran el mismo punto de corte (0,8 m/s) y el 96%
de los participantes de este estudio presentaban una velocidad baja.
EI EWGSOP1 propuso utilizar la medida de la velocidad como un
primer paso para el diagnostico de la sarcopenia, mientras que en el
algoritmo del EWGSOP?2 dicha medida es considerada tan solo para
evaluar la gravedad de la sarcopenia cuando esta es identificada.

Para facilitar la deteccion de sarcopenia en el ambito clinico,
el nuevo consenso propone que antes de realizar las medidas de
fuerza y masa muscular se realice un test de cribado denominado
SARC-F, que consiste en cinco preguntas que responden los pro-
pios pacientes y es indicativo del riesgo de sarcopenia (31). Dicho
test ha sido validado como la mejor herramienta para el cribado
de sarcopenia en residencias de mayores (32).

FORTALEZAS Y LIMITACIONES

Entre las fortalezas de este estudio resalta ser el primero en el
que se aplica la metodologia propuesta por el ENGSOP2 en
residencias de mayores y la primera vez que se comparan los
resultados obtenidos al aplicar el consenso del EWGSOP1 vy el
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EWGSOP?2 en este ambito. Como limitacion, este hecho lleva a
que no haya estudios previos disponibles con los que poder com-
parar los resultados obtenidos. Ademas, puesto que se trata de un
estudio llevado a cabo en personas mayores institucionalizadas de
una alta edad media y con un grado de discapacidad y deterioro
cognitivo importantes, 10s resultados no pueden ser generalizados
y se requeririan mas estudios para confirmar los hallazgos.

CONCLUSIONES

La prevalencia de sarcopenia en personas mayores institucio-
nalizas es alta. La utilizacion de la metodologia propuesta por el
EWGSOP2 no influye en los resultados de prevalencia obtenidos
al aplicar el EWGSOP1. Mas de la mitad de los participantes pre-
sentaban una baja masa muscular y la inmensa mayoria tenian
una fuerza y velocidad bajas. El uso de las distintas formulas pro-
puestas en ambos consensos para predecir masa muscular por
impedancia bioeléctrica (formula de Janssen y formula de Sergi)
no influye en el porcentaje de sujetos con baja masa muscular. La
disminucion de los puntos de corte de fuerza muscular de 20 kg en
mujeres y 30 kg en hombres a 16 y 27 kg respectivamente supone
cambios estadisticamente significativos en el porcentaje de sujetos
que presentan baja fuerza muscular. Seria recomendable que se
realicen mas estudios comparativos del EWGSOP2 y el ENGSOP1
tanto en residencias de mayores como en otros ambitos.
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Development of nopal-pineapple marmalade formulated with stevia aqueous extract:

effect on physicochemical properties, inhibition of o.-amylase, and glycemic response
Desarrollo de mermelada de pifia-nopal formulado con extracto acuoso de estevia: efecto sobre las
propiedades fisicoquimicas, inhibicion de o.-amilasa y respuesta glicémica

Jorge Carlos Ruiz Ruiz' and Maira Rubi Segura Campos?

'School of Nutrition. Health Sciences Division. Universidad Anahuac-Mayab. Mérida, Yucatan. Mexico. ?Faculty of Chemical Engineering. Universidad Autdnoma de Yucatan.
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Abstract

Introduction: Stevia rebaudiana extracts can be used as a sweetener due to their glycoside content: specifically stevioside and rebaudioside.
Both compounds have adequate pharmacological characteristics for human consumption.

Objective: the aim of this study was to standardize the formulation of marmalades using nopal-pineapple-stevia aqueous extract ratios.

Methods: the products were evaluated to determine their physicochemical properties, in vitro inhibition of a-amylase and glycemia in healthy
volunteers. Storage study was conducted for 20 days at room temperature 23-30 °C and relative humidity 80-85%.

Results: incorporation of stevia significantly modified physicochemical properties like °Brix, color and flow index. After storage, the presence
of molds and bacteria were not detected. Sensory evaluation indicated that marmalade with 50% stevia replacement was equally accepted as
Key words: marmalade with sucrose. Marmalade with 50 and 100% of stevia inhibited 35.89 and 38.50% of the a.-amylase activity. After an intake of 30

' g, it seems that marmalades with stevia had a significant effect on the glycemia of the volunteers.
Nopal. Pineapple.

Stevia. Marmalade. Conclusions: however, further studies with larger doses of nopal-pineapple-stevia marmalade and consumed for longer in both healthy volunteers
Glycemia. and patients with diabetes are needed to achieve results that are more precise.
Resumen

Introduccion: los extractos de Stevia rebaudiana pueden ser utilizados como edulcorante debido a su contenido de glucésidos: especificamente
estevidsido y rebaudidsido. Ambos compuestos presentan caracteristicas farmacolégicas adecuadas para el consumo humano.

Obijetivos: el objetivo del presente trabajo fue estandarizar formulaciones de mermeladas con diferentes proporciones de nopal-pifia-extracto
acuoso de stevia.

Métodos: se estudiaron las propiedades fisicoquimicas de las mermeladas, su capacidad de inhibir in vitroa la enzima o.-amilasa y la glicemia en
voluntarios sanos. Los estudios de vida de anaquel se efectuaron durante 20 dias a temperatura ambiente 23-30 °C y humedad relativa 80-85%.

Resultados: la incorporacion de estevia modifico significativamente los grados Brix, el color y el indice de flujo de las mermeladas. Concluido el

estudio de anaquel, no se observo la presencia de hongos o bacterias. La evaluacion sensorial indicd que la mermelada con 50% de estevia fue

aceptada con el mismo nivel de agrado que la mermelada con sacarosa. Las mermeladas con 50 y 100% de estevia inhibieron la actividad de la

a-amilasa con valores de 35.89% y 38.50%, respectivamente. Posterior a una ingesta de 30 g de mermelada se observo un efecto significativo
Palabras clave: en la glicemia de voluntarios sanos.

Nopal. Pifia. Estevia. Conclusiones: deberan efectuarse estudios de consumo prolongado y de mayores cantidades de mermelada tanto en voluntarios sanos como

Mermelada. Glicemia. con diabetes para obtener resultados mas precisos.
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INTRODUCTION

Diabetes mellitus is a complex chronic illness associated with
a state of high blood glucose level, or hyperglycemia, occurring
from deficiencies in insulin secretion, action, or both. This pa-
thology affects more than 200 million people around the world.
The World Health Organization (WHO) estimates that maintaining
current morbidity the number of patients with diabetes will exceed
360 million by 2030 (1). Treatment methods for diabetes include
dietary modifications and physical activity combined with specif-
ic drugs such as a-glucosidase inhibitors, insulin, sulfonylurea,
biguanide and troglitazone. However, side effects such as hypo-
glycemia and lactic acidosis have been reported with the use of
pharmacological treatments (2).

Nopal (Opuntia ficus-indica) stems are widely known for its
production of mucus. Studies suggested that nopal reduces
absorption of water-soluble dietary fiber content by interrupting
absorption of glucose in the intestine and showed reduced blood
glucose levels after its ingestion (1,3). Pineapple (Ananas como-
sus L.)is known for possessing a wide array of pharmacological
properties such as antibacterial activity, antihyperlipidemic activ-
ity, antitumor activity, antidiabetic and antioxidant. Some studies
indicate that Ananas comosus possesses significant bioactivity,
which in turn is partially due to the presence of antioxidant
compounds (4).

Stevia rebaudiana is known as a calorie free bio sweetener of
high quality and contains phytochemical compounds that helps
to reduce blood sugar, cholesterol and blood pressure (5). Fifty
grams of stevia leaf can replace 1,000 g of sugar, the sweetness
of stevioside is non-fermenting, and it does not display browning
while cooking (6). The impact of the S. rebaudiana aqueous extract
on nutritional and sensory quality, its ability to reduce sugar intake
and its antioxidant properties have been investigated (7).

The present study aims to standardize the formulation of the
mixed marmalades using nopal-pineapple-stevia ratios and to
study the physicochemical, inhibition of a-amylase and glycemic
response in healthy volunteers after ingestion.

MATERIALS AND METHODS

VEGETAL MATERIAL AND CHEMICALS

Stevia rebaudiana (Bertoni) var. Morita Il was obtained from
plots established in Yucatan, México. Samples were obtained
from the first cut of the plot at an age of three months. All chem-
icals were reagent grade and purchased from Sigma Chemical
Co. (St. Louis, MO, USA).

S. REBAUDIANA AQUEOUS
EXTRACT PREPARATION

S. rebaudiana leaves were subjected to convection drying at
60 °C for 24 h. The leaves were milled to obtain particles of

J. C. Ruiz Ruiz and M. R. Segura Campos

1.0 mm in size. The extract was prepared by mixing one part of
stevia leaves with nine parts of water. Water was heated to 55 °C
and then mixed with stevia powder. The mixture was allowed to
steep for one hour. After cooling, the extract was filtered and
centrifuged at 3,000 rpm for 15 minutes. The extract was stored
in amber bottles at 4 °C until analysis.

PREPARATION OF
NOPAL-PINEAPPLE-STEVIA MARMALADE

The preparation of mixed fruit marmalade was done as follows.
All the required ingredients were weighed correctly to obtain
three formulations (Table ). The nopal leaves were sanitized and
the thorns were removed, then the leaves were cut into small
pieces and bleached in water at 100 °C for ten minutes. The
leaves were submerged in ice water to stop cooking and finally
crushed in a food processor. On the other hand, the pineapple
was sanitized and the leaves and skin were removed. The pulp
was cut into small pieces and crushed in a food processor. Su-
Crose, stevia aqueous extract, and pectin were mixed thoroughly,
and then processed fruit was added and cooked at 95 °C during
45 minutes. Finally, lemon juice was added as an acidifier. The
marmalades were allowed to cool for 24 hours and became
jellified in the glass jars. The jars were capped properly and
stored at room temperature. All measurements were carried out
in triplicate for each batch on the first day of storage and after
five, ten, 15, and 20 days.

pH, WATER ACTIVITY
AND SOLUBLE SOLIDS CONTENT

pH was measured using a pH-meter. Water activity (a,) was
determined using a hygrometer at 25 °C. Soluble solids content
of samples were measured by a refractometer at 20 °C.

Table I. Marmalade formulations:
nopal-pineapple marmalade with
sucrose (NPSu), nopal-pineapple
marmalade with sucrose and stevia
(NPSuSt) and nopal-pineapple
marmalade with stevia (NPSt)

Ingredient | \psy, NPSuSt NPSt
(%)

Nopal 38.31 47.03 50.12
Pineapple 44.29 40.68 43.35
Pectin 0.55 0.58 0.62
LLemon juice 1.32 1.41 1.50
Sucrose 15.50 8.23 0.0
Stevia extract 0.0 2.05 4.38

[Nutr Hosp 2019;36(5):1081-1086]
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OPTICAL PROPERTIES

Optical properties were measured using a spectrocolorimeter.
CIE L*a*b* coordinates were obtained and total color difference
was calculated using the following formula: AE = [(L2* - L1%)2 +
(@2* - a1*)2 + (b2* - b1%)2]1/2 (8).

VISCOSITY MEASUREMENT
AND RHEOLOGICAL BEHAVIOR

Viscosity (Pa-s) was measured at 25 °C using a Brookfield
rotational viscometer equipped with spindle no. 28 at a speed
of 10 to 200 rpm. Enough marmalade in a 500-ml beaker was
used to immerse the groove on the spindle with the guard leg.
Three readings were taken per sample at 30-second intervals. The
empirical data obtained for samples were converted into shear
stress and shear rate. Average shear stress and shear rate were
calculated as:

o, =K -C (value read from the viscometer) (1)
¥,=k,N@)

Where o, is the average shear stress (Pa), k is the shear
stress conversion factor (Pa) and C is the spring constant (C =
1.0). N is the rotational speed in rpm.

Dividing Eq. 1 by Eq. 2 yields an expression for apparent vis-
cosity:

n,=0/v,0)

The rheological behavior of marmalades is described by the

power law model.
h,=ky" V(4

Where h_is the apparent viscosity (Pa-s), k is the consistency
index (Pa-s"), y is the shear rate (s™) and n is the flow behavior
index. Linear regression analysis was applied on the data to find
n, kand correlation coefficient.

MICROBIOLOGICAL STUDY
COUNTING OF YEAST AND MOULD

Yeasts, moulds, and mesophilic aerobic bacteria were deter-
mined on the first day of storage and after five, ten, 15, and 20
days (9,10).

SENSORY EVALUATION

The panel consisted of 80 male and female, aged 18 to 35,
non-smoker panelists. For evaluation, approximately 30 g of each
marmalade sample were given to assessors labelled with random
three-digit codes. The samples were brought to room tempera-
ture before testing, and served under white lightning in porcelain
plates. Each panelist received a rating form, a slice of white bread,
and a knife for each blend. At each session, sensory attributes
were discussed. After palate cleaning, a pause (15 s) was imposed
before the panelists could assess the next sample. The panelists
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were asked to rate their acceptability for the product on a hedonic
scale, 1to 7, ranging from “dislike extremely” to “like extremely”.
Some numerical values are assigned to each point on the scale to
analyze the result using statistical methods. The results were eval-
uated by analysis of variance and Duncan multiple range test (11).

a-AMYLASE INHIBITORY ASSAY

The assay was carried out following the standard protocol with
slight modifications (12). Starch (2 mg) was suspended in a tube
containing 0.2 ml of 0.5 M Tris-HCI buffer (pH 6.9) with 0.01 M
calcium chloride (substrate). The tube was boiled for five minutes
and then incubated at 37 °C for five minutes. Stevia aqueous
extract and samples (10 mg/ml) were dissolved with 1 ml of 0.1%
of dimethyl sulfoxide in order to obtain concentrations of 50, 100,
200, 400, 600, 800 and 1,000 pg/ml. Then 0.2 ml of stevia
aqueous extract of a particular concentration was put in the tube
containing the substrate solution. Then, 0.1 ml of porcine pancre-
atic amylase in Tris-HCI buffer (2 units/ml) was added to the tube
containing stevia aqueous extract and starch. The process was
carried out at 37 °C for ten minutes. The reaction was stopped
by adding 0.5 ml of 50% acetic acid to each tube. The reaction
mixture was then centrifuged at 2,000 x g for five minutes at
4 °C. The absorbance of the resulting supernatant was measured
at 595 nm using a spectrophotometer. The assay was performed
in triplicate. The a.-amylase inhibitory activity was calculated as
follows:

a-amylase inhibitory activity =
(AC*) - (AC) - (AS - AB) / (AC*) - (AC) x 100

Where AC*, AC, AS and AB are defined as the absorbance of
100% enzyme activity (only solvent with enzyme), 0% enzyme
activity (only solvent without enzyme), a test sample (with enzyme)
and a blank (a test sample without enzyme), respectively.

EFFECT OF INTAKE
ON BLOOD GLUCOSE LEVELS

The effect on blood glucose levels after an intake 50 g of mar-
malades with sucrose and replaced with 50 and 100% of stevia
aqueous extract was evaluated in ten healthy non-diabetic vol-
unteers. Characteristics of the volunteers: five female and five
male, average age of 29 + 6.1 years, height of 163.5 = 3.1 cm,
weight of 53.4 + 2.3 kg and body mass index (BMI) of 20.75.
The measurement of the serum glucose levels of the volunteers
was determined with a glucometer. After the measurement of
fasting glucose levels, the volunteers consumed 50 g of marma-
lade and glucose levels were measured after two and four hours,
respectively. Volunteers had two days of a washout period before
another marmalade testing. This study was conducted with the
approval of the committee of Universidad Auténoma de Yucatan
in accordance with the concept of the Declaration of Helsinki, and
written consent of all volunteers was obtained after an explanation
of the contents and method of study.
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STATISTICAL ANALYSIS

Descriptive statistics were obtained for all studied variables.
Results were presented as mean + standard deviation (SD). Dif-
ferences between two treatment groups were analyzed using an
independent t-test. The repeated measures ANOVA were used
to compare the differences within formulations or groups. All p
values less than 0.05 were considered as statistically significant.

RESULTS

The pH values oscillated between 3.56 and 3.83 over time
(Table 11). For all formulations, it was observed that the pH in-
creases during the first five days of storage. By day 10, the pH
returns to values close to the start of the study. Finally, by day 15
the values rise again reaching maximums at day 20. Formula-
tions registered significant differences of water activity (Table II),
with values between 0.938 and 0.957 at the end of the study.
The results indicate that both the incorporation of the aqueous
extract of stevia and the storage time influenced the behavior of
the water activity. The content of soluble solids was reduced as
the addition of aqueous stevia extract increased; final contents
oscillated between 11.27 and 35.27% (Table I).

The color index is one of the most important factors in the quality
of fruit products such as marmalades produced by heat treatment.
Manufacturing processes such as dilution, drying and baking can
affect the final product color. Significant differences were found
in color values of all three types of marmalades. Table Il shows

J. C. Ruiz Ruiz and M. R. Segura Campos

the effect of stevia incorporation on optical properties (color) of
marmalades.

Marmalades produced with aqueous extract of stevia had the
highest lightness/brightness values (L = 48.24), whereas mar-
malade formulated with sucrose + aqueous extract of stevia had
the lowest L values (40.28). After 20 days, the greenness/redness
values (a) of the products ranged from 3.21 to 5.27 and blueness/
yellowness values (b) ranged from 23.82 to 28.98. Total color
difference values ranged from 52.36 to 60.38.

One way to understand changes in the structure of foods during
processing is to study the rheological parameters. To determine
the flow behavior of the marmalades, the power law model was
used, with the objective of obtaining the values of the consistency
index (k) and the flow behavior index (n). These values are shown
in table IV. During the storage, the consistency index was modified,
showing a significant reduction at 20 days.

kvalues indicate that marmalade formulated with sucrose is more
fluid, and has more homogeneous texture and uniform particle distri-
bution than marmalades formulates with aqueous extract of stevia.

Microbiological study counting of yeast and moulds by stan-
dard plate count method and count was expressed as cfu/g of
sample. The total no. of viable bacteria, yeast and moulds were
counted multiplying the colony-forming unit (cfu) with dilution
number. Samples showed minimum viable count for mesofiles
(< 5.0 log cfu/g), coliforms (< 1.0 log cfu/g), yeast and moulds
(< 2.0 log cfu/g), salmonella (negative en 25 g) and Escherichia
coli (negative in 1 g), after 20 days of study.

The overall acceptability revealed that marmalade formulated
with 50% sucrose + 50% of stevia aqueous extract was more

Table Il. Effect of stevia incorporation on physicochemical properties

Ti pH a, °Brix
"M T NPSu NPSuSt NPSt NPSu NPSuSt NPSt NPSu NPSuSt NPSt
0 3.70f 3.63* 3.65° 0.923 0.941* 0.953* 3717 26.00" 11.83*
5 3.75¢ 371 3.761 0.937¢ 0.944f 0.960° 36.33%$ 26.00" 12,675
10 3.60" 3.56 3.66 0.93214 0.941* 0.956* 36.23%14 26.17" 12.00*
15 3.68 3.691 3731 0.927 0.944f 0.951* 35.80* 26.10 11.931
20 3.828 3.80f 3.83¢ 0.938¢ 0.957¢ 0.957f 35.27" 25.87" 11.27*

Different superscripts indicate significant statistical difference. a, = water activity; NPSu: nopal-pineapple marmalade with sucrose; NPSuSt: nopal-pineapple
marmalade with sucrose and stevia, NPSt: nopal-pineapple marmalade with stevia.

Table lll. Effect of stevia incorporation on optical properties

Time NPSu NPSuSt NPSt

(days) | L* a* b* AE L* a* b* AE L a* b* AE
0 43567 | 691t | 30521 | 59.871* | 4423t | 4318 | 2449t | 5574% | 47.46' | 505! 29.21" | 55.351
5 M475 | 567 | 208258 | 56.89% | 4358 | 5417 | 2073 | 55.64% | 4294t | 4554 | 2191% | 5567
10 37607 | 498 | 18558 | 59.68¢ | 4538 | 5.2t | 28351 | 56.56¢ | 4351 | 3.81% | 20028 | 54541
15 42,037 | 3.15% | 24230+ | 57.45% | 4759t | 586" | 27.14%¢ | 54131 | 4744+ | 2918 29.07t | 54.94
20 | 4128t | 4.93F | 28981 | 60.38" | 40.28% | 527+ | 2382t | 5007t | 48.24¢ | 3218 2523 | 52.36¢

Different superscripts indicate significant statistical difference. L* = lightness, a* = red/green, b* = yellow/blue, AE = total color difference. NPSu: nopal-pineapple
marmalade with sucrose, NPSuSt: nopal-pineapple marmalade with sucrose and stevia; NPSt: nopal-pineapple marmalade with stevia.
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Table IV. Effect of stevia incorporation on consistency index (k) and flow behavior index (n)

Consistency index (k) Flow behavior index (n)
Time (days)

NPSu NPSuSt NPSt NPSu NPSuSt NPSt
0 3117 3.757* 47481 0.0411 0.0291 0.253%
5 5,483+ 6.987% 7.036% 0.015* 0.011* 0.036*
10 5.627% 5.056+ 6.882+ 0.0391 0.0221 0.009*
15 5.103* 43121 6.148* 0.053* 0.129% 0.033*
20 3.8991 3.918* 3.725* 0.0728 0.052¢ 0.0151

Different superscripts indicate significant statistical difference. NPSu: nopal-pineapple marmalade with sucrose; NPSuSt: nopal-pineapple marmalade with sucrose and

stevia; NPSt: nopal-pineapple marmalade with stevia.

preferred due to its highest mean score (5.06), score that does not
differ from that obtained by the marmalade formulated with 100%
sucrose (4.92). Of the three samples, marmalade formulated with
100% of stevia aqueous extract was inferior due to its low mean
score (3.79). This can be attributed to the taste of stevia remains
in mouth after marmalade consumption.

a-amylase had been recognized as therapeutic target for the
modulation of postprandial hyperglycemia. Postprandial hyper-
glycemia is the earliest metabolic abnormality to occur in type 2
diabetes mellitus. Studies suggested that a.-amylase and inhibi-
tors could lengthen the duration time of carbohydrate absorption
and flatten the concentration of the blood glucose curve over time
(13). The inhibitory activity of stevia aqueous extract and mar-
malades was evaluated by employing, in separate experiments,
the samples as substrates of the enzymatic reaction. The results
show the efficiency of the extract and marmalades in reducing
polysaccharide digestion and, thus, glucose absorption. Figure
1 shows the percentage of a.-amylase inhibition of the stevia
aqueous extract and different marmalade formulations.

50,00 -

38.50%

40,00 A 35.89° I

30,00 -

t
2038 17.73%
B

20,00 4

a-amylase inhibition (%)

10,00

0,00

Stevia aqueous NPSu NPSuSt NPSt

extract

Figure 1.

Effect of stevia incorporation on a-amylase inhibition of marmalades (NPSu:
nopal-pineapple marmalade with sucrose; NPSuSt: nopal-pineapple marmalade
with sucrose and stevia; NPSt: nopal-pineapple marmalade with stevia. Different
superscripts indicate significant statistical difference).
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The lowest percentage of inhibition corresponds to the marma-
lade sweetened with sucrose (17.73), however, it is interesting
that it has inhibitory activity. This activity could be attributed to
bioactive compounds naturally present in nopal and pineapple.
Stevia extract had the ability to inhibit 20.36% of the enzymatic
activity. The marmalades formulated with 50% and 100% of stevia
did not present significant differences in their capacity to inhibit
the enzymatic activity.

The effect of the intake of the three marmalade formulations on the
blood glucose levels of healthy volunteers was determined (Fig. 2).
The intake of nopal-pineapple marmalade with sucrose significant-
ly reduced the blood glucose level of four volunteers, maintaining
the effect four hours later. The rest of the volunteers did not show
changes or their blood glucose levels rose above their fasting levels.

Ingestion of both marmalades with stevia had a significant ef-
fect on the glycemia of the volunteers. This effect is more evident
in the marmalade formulated with stevia (100%), since after four
hours of intake, glucose levels were observed below those that
were determined in fasting (Fig. 2).

20

After 2 hours
After4 hours
10 A
=
= 2.6% 19
£ & =
5 1]
E 20t .23
o T
10 - -6,8"
I
20 J -16,41
NPSu NPSuSt NPSt
Figure 2.

Effect of marmalade ingestion on glycemic response of healthy volunteers (n =
10). Each value expressed as mean + SE of volunteers (NPSu: nopal-pineapple
marmalade with sucrose; NPSuSt: nopal-pineapple marmalade with sucrose and
stevia; NPSt: nopal-pineapple marmalade with stevia. Different superscripts indi-
cate significant statistical difference).
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DISCUSSION

The pH is an important parameter that indicates the quality of
the marmalade, thus establishing the guidelines for the approach
of strategies of conservation of the product. Although the data show
significant differences (p < 0.05) in pH over time, the final values
are below the 4.5 considered as critical for microbiological safety of
marmalades (14). The a,, values of marmalades are higher than 0.9,
which would make them susceptible to the proliferation of yeasts,
moulds and bacteria. Although the high concentration of sucrose in
conventional marmalade, acid pH, and the preservation and packag-
ing techniques prevent microbial growth, in marmalades formulated
with stevia it would be necessary to incorporate an antimicrobial
additive. The content of soluble solids was reduced as sucrose was
replaced by aqueous extract of stevia.

According to the color determinations, the product with the best
characteristics of luminosity and more defined tonalities is the mar-
malade formulated with stevia extract. For rheological behavior, the
values of the flow behavior index (1) in three formulations was less
than 1, suggesting the behavior of a pseudoplastic fluid, in which
viscosity decreases with increasing cutting speed (15). The values
of nare similar to those obtained using low pectin concentrations
(less than 1% in this study). Studies of microbiological stability
showed minimum viable count for mesofiles, coliforms, yeast, and
moulds. The presence of salmonella and Escherichia coliwas neg-
ative. For sensory evaluation, marmalade formulated with 100% of
stevia aqueous extract had the least acceptance due to the bitter
aftertaste of stevia.

Results for studies of ai-amylase inhibitory activity indicate that
the inhibitory activity of marmalades results from the synergism of
the biological activity of the compounds present in their ingredi-
ents: nopal, pineapple and stevia extract. The effect of the different
nopal-pineapple marmalades formulations on the reduction of the
glucose levels of volunteers could be due to the presence of com-
pounds with biological activity capable of affecting the metabolism
of glucose. In this sense, nopal reduced absorption of water-soluble
dietary fiber content by interrupting absorption of glucose in the
intestine and showed reduced blood glucose levels after ingestion
(1). Studies have shown that bioactive compounds of pineapple like
sinapic acid, daucosterol, 2-methylpropanoate, 2,5-dimethyl-4-hy-
droxy-3(2H)-furanone, methyl 2-methylbutanoate and triterpenoid
ergosterol have antioxidant potential, anti-glycation potential and
inhibited carbohydrate digestive enzymes (16). In the case of stevia,
some of its components like stevioside, rebaudioside A and their
aglycon steviol potentiate the activity of TRPM5 a Ca?*-activated
cation channel expressed in type Il taste receptor cells and pan-
creatic B-cells. Steviol glycosides enhance glucose-induced insulin
secretion in a Trpmb-dependent manner. Consumption of steviol
glycosides could prevent development of hyperglycemia (17).

CONCLUSIONS

The results indicate that the nopal-pineapple marmalades for-
mulated with agueous extract of stevia exhibit adequate physico-
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chemical and optical properties, as well as a rheological behavior
typical of a marmalade with low pectin content. Sensory evalua-
tion indicated that marmalade with 50% stevia replacement was
equally accepted as marmalade with sucrose. Nopal-pineapple
marmalades inhibited in vifro the a.-amylase activity. Its ingestion
had a significant effect on the glycemia of the volunteers. This
effect is more evident in the marmalade formulated with stevia
(100%), since after four hours of intake, glucose levels were
observed below those that were determined in fasting. Howev-
er, further studies with larger doses of nopal-pineapple-stevia
marmalade and consumed for longer in both healthy volunteers
and patients with diabetes are needed to achieve more precise
results.
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Prevalencia de salud metabolica en pacientes con obesidad en Mallorca
Prevalence of metabolic health in Mallorca obese patients
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Resumen

Objetivos: analizar la prevalencia de salud metabdlica en pacientes obesos de Mallorca.

Métodos: los participantes se clasificaron en obesos sanos metabélicamente (OSM) y obesos no sanos metabolicamente (ONSM) en funcion
de si presentaban o no sindrome metabélico (SMet), definido segun los criterios del NCEP ATP lll. Se evaluaron habitos alimentarios, toxicos
y estilo de vida, tiempo de evolucién de la obesidad, antecedentes de lactancia materna, obesidad en la infancia y familiares de obesidad y
diabetes mellitus, asi como glucosa, colesterol total, colesterol-HDL y triglicéridos plasméticos en 457 pacientes obesos residentes en Mallorca.

Resultados: la prevalencia de OSM fue del 49,2% y la de ONSM fue del 50,8%. El fenotipo de OSM disminuyé con la edad. Todos los pacientes
presentaron habitos inadecuados. Ambos grupos presentaron similar consumo de frutas, ensaladas y verduras, habito tabaquico y practica de
actividad fisica. El 37,4% de los sujetos consumia bebidas azucaradas y el 52,9% consumia alcohol, més en ONSM (4,3%) que en OSM (0,4%).

Palabras clave Los sujetos ONSM presentaron mayores valores de indice de masa corporal (IMC), circunferencia abdominal, porcentaje de grasa e indice de
grasa visceral (IGV) y variables metabolicas estudiadas que los OSM.
Obesidad. Salud . . . » . . - . » .
metabdlica. Grasa Conclusiones: mas de la mitad de la poblacion obesa analizada presenté complicaciones metabdlicas, aunque toda la poblacion obesa mostrd
visceral. Habitos similares habitos alimentarios y de estilo de vida inadecuados. El incremento de edad, el bajo nivel educativo, los afios de evolucion de la obesidad
alimentarios. y la localizacion visceral de la grasa se asocian a un estado metabolico no saludable. Deberian aunarse criterios para definir y tipificar el estado
Actividad fisica. metabolico de los sujetos obesos.
Abstract

Aims: to assess the prevalence of metabolic health in Mallorca obese patients.

Methods: participants were classified in metabolically healthy obese (MHO) and metabolically non-healthy obese (MNHO). Food, toxic and lifestyle
habits, time of obesity evolution, breastfeeding, obesity in childhood and family history of obesity and diabetes mellitus, as well as glycemia, total
cholesterol, HDL-cholesterol and triglyceridemia were evaluated in 457 obese patients.

Results: prevalence of MHO was 49.2% and that of MNHO was 50.8%. MHO phenotype decreased with age. All patients showed inadequate
habits. Consumption of fruits, salads and vegetables, tobacco and physical activity were similar between both groups; 37.4% of patients consumed

Key words: sugary sweet drinks, and 52.9% consumed alcohol, higher in MNHO (4.3%) than in MHO (0.4%). MNHO showed higher values of BMI, abdominal
Obesty, Metaboi circumference, fat percentage and visceral fatty index, as well as all metabolically studied outcomes.

esity. Vietabolic
health. Visceral fat. Conclusions: more than half of assessed obese population showed metabolic complications, but all obese population showed similar inadequate
Food habits. Physical food and lifestyle habits. Increase of age, low educational level, years of obesity evolution, and visceral localization of fat are associated with a
activity. metabolically non-healthy status. Criteria to define and typify the metabolic state of obese subjects should be unified.

Recibido: 22/03/2019 e Aceptado: 20/05/2019

Contribucion de los autores: JB y MMB han recolectado y analizado los datos. JB, MMB y JAT han

redactado la primera version del manuscrito. Todos los autores han leido y aprobado la version final del Corregpondencia;
mainuscrito. Josep A. Tur. Grupo de Investigacion en Nutricion
Blanco J, Bibiloni MM, Tur JA. Prevalencia de salud metabélica en pacientes con obesidad en Mallorca. Comunitaria y Estrés Oxidativo. Universidad de las
. . R Islas Baleares y CIBEROBN. Edificio Guillem Colom -
Nutr Hosp 2019;36(5):1087-1094
Campus. 07122 Palma de Mallorca
DOI: http://dx.doi.org/10.20960/nh.02598 e-mail: pep.tur@uib.es

©Copyright 2019 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/).



1088

INTRODUCCION

La obesidad como enfermedad tiene un impacto severo en la
salud metabdlica del individuo, ya que genera y desarrolla enfer-
medades que constituyen verdaderas epidemias a nivel mundial,
como la diabetes mellitus de tipo 2 (DM2), el sindrome metabo-
lico (SMet), las enfermedades cardiovasculares (ECV) y ciertos
tipos de cancer, entre muchas otras. Pero también es cierto que
comienzan a observarse con relativa frecuencia un gran ndmero
de pacientes obesos que no desarrollan estas enfermedades y/o
alteraciones metabdlicas o bien presentan un nimero reducido
de ellas, con lo cual disminuyen su riesgo cardiovascular y la
probabilidad de morir por estas enfermedades. Este fenotipo de
pacientes obesos se ha denominado obesos sanos metabolica-
mente (OSM) y los que llegan a padecer alteraciones metabdli-
cas hasta el punto de poner en riesgo su vida se conocen como
obesos no sanos metabolicamente (ONSM) (1,2). Actualmente se
investiga sobre cudles son los factores y los determinantes que
favorecen o protegen a individuos obesos a desarrollar 0 no las
complicaciones metabdlicas asociadas al exceso de peso, lo cual
puede ser muy importante a la hora de seleccionar la estrategia
terapéutica para tratar la obesidad.

Los objetivos de este trabajo fueron evaluar la prevalencia de
salud metabolica en pacientes con diagnostico de obesidad, asi
como comparar los factores asociados a los obesos metabdlica-
mente sanos y no sanos.

MATERIAL Y METODOS

POBLACION Y
MUESTRA DE ESTUDIO

Estudio transversal en sujetos participantes que acudieron vo-
luntariamente a la clinica buscando un asesoramiento para perder
peso bajo control médico. Los criterios de seleccion para este es-
tudio fueron: edad > 14 afios, IMC > 30 kg/m? y/o un porcentaje
de grasa igual o superior al 20% en los hombres y el 30% en las
mujeres determinados por bioimpedancia eléctrica (BIA) y/o una
distribucion troncular de la grasa medida a través de la circun-
ferencia abdominal > 102 cm en los hombres y > 88 c¢cm en las
muijeres, y/o un indice de grasa visceral (IGV) > 13 en el andlisis
de composicion corporal por BIA. Se excluyeron 161 sujetos por
presentar un IMC < 18,5 kg/m?, permanencia en el estudio menor a
un mes y edad menor a la indicada. Finalmente, 457 sujetos fueron
seleccionados para el presente estudio.

ASPECTOS ETICOS Y LEGALES

Este estudio se realizd segun la Declaracion de Helsinki (3) y
todos los procedimientos fueron aprobados por el Comité Etico de
Investigacion Clinica de las Islas Baleares (Palma de Mallorca, n°
IB/1128/09/Pl). Los sujetos participantes rellenaron y firmaron un
consentimiento informado.

J. Blanco et al.

ENCUESTA DIETETICA,
DE HABITOS TOXICOS Y ESTILO DE VIDA

Se realizd una encuesta dietética cualitativa de los Ultimos seis
meses, evaluando frecuencia, horarios y nimero de comidas rea-
lizadas al dia (desayuno, merienda en mafiana y tarde, comida y
cena) asi como el consumo semanal de los distintos grupos de
alimentos: pasta (pizzas, espaguetis, macarrones, lasafas, ca-
nelones y fideos), arroz, legumbres (garbanzos, lentejas, alubias
blancas y pintas), huevos, carnes (rojas y blancas) y pescados
(blancos y azules), incluidos mariscos y moluscos. Ademas, se
registro también el consumo semanal de fruta, verdura y ensa-
lada. Se determind el consumo semanal de bebidas azucaradas,
tanto gaseosas como zumos naturales envasados. Se realiz una
encuesta de habitos toxicos, en la que se precisaron el consumo
de bebidas alcohdlicas (tipo y frecuencia a la semana), el habito
tabaquico y el nivel de estrefiimiento. En la encuesta de estilos de
vida se determin6 el nivel de actividad fisica, segun la duracion
del gjercicio y la frecuencia semanal.

ANALISIS ANTROPOMETRICO

Las medidas antropométricas de peso, talla, circunferencia
abdominal (CA) y circunferencia de la cadera (CC) fueron regis-
tradas con instrumentos calibrados. EI peso corporal (kg) fue me-
dido usando una bascula digital (Seca 799, Seca®, Deutschland,
Hamburgo, Alemania) hasta los 100 g y con los sujetos con pies
descalzos y en ropa interior (4). La talla (m) se midié con un an-
tropémetro (Seca 274, Seca®, Deutschland, Hamburgo, Alemania)
hasta el 0,1 cm mas cercano y con los sujetos dispuestos segun
el plano de Frankfurt (4). La CA (cm) fue medida tomando como
referencia el punto medio entre la Gltima costilla y la cresta iliaca,
mientras que la CC (cm) fue medida tomando como punto de
referencia una linea que pasaba a nivel de ambos trocanteres.
Se tomaron dos medidas antropométricas y en todas ellas el su-
jeto estaba en ropa interior y descalzo. El peso y la talla fueron
utilizados para calcular el IMC (kg/m?), mientras que la CAy la
CC fueron utilizados para calcular el indice cintura/cadera (ICC).
Para la determinacion del porcentaje de masa grasa (MG) corporal
se realizd el analisis de composicion corporal por la técnica de
bioimpedancia eléctrica en un equipo bicompartimental Tanita
BC-418 (Tanita®, Tokyo, Japon) (5). EI porcentaje de masa libre
de grasa (MLG), el indice de grasa visceral (IGV) y el porcentaje de
agua corporal total (ACT) también fueron calculados mediante el
equipo bicompartimental Tanita.

MEDIDAS DE TENSION ARTERIAL

Se registraron tres medidas de tension arterial con esfigmo-
manometro aneroide (Easy 2D40126, Holtex, Aix-en-Provence,
Francia) en el brazo derecho tras cinco minutos de estar en reposo
y sentado.
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PARAMETROS BIOQUIMICOS

Se extrajo sangre en ayunas de la vena antecubital y se deter-
minaron glucosa, colesterol total, c-HDL y triglicéridos en plasma
mediante autoanalizador Cobas® serie 6000 (F. Hoffmann-La Roche
Ltd., Basel, Suiza).

HISTORIA CLIiNICA

Se registro si los participantes del estudio padecian alguna enfer-
medad endocrina-metabdlica y cardiovascular, asi como si tomaban
alguin tipo de medicamento para la diabetes, la hipertension o la
dislipidemia, los antecedentes familiares de obesidad y de DM2
y la presencia de otras enfermedades endocrinas-metabdlicas y
cardiovasculares. Se anoto si los participantes recibieron lactancia
materna, si padecieron obesidad en la infancia y el tiempo de evo-
lucion de la obesidad. En el caso de las mujeres, también se registrd
Si presentaron sobrepeso en el embarazo o diabetes gestacional.

OBESOS SANOS METAB(')LICAMENTE (OsSm)
Y NO SANOS METABOLICAMENTE (ONSM)

Los participantes fueron clasificados en OSM y ONSM en fun-
cion de si presentaban o no SMet, definido segun los criterios
del NCEP ATP Ill y que consisten en cumplir tres 0 mas de los
siguientes componentes (6): CA > 102 cm en hombres y > 88
cm en mujeres; glucosa en ayunas > 100 mg/dl y/o tratamiento
antidiabético; niveles de triglicéridos > 150 mg/dl y/o tratamiento
hipolipemiante; niveles de c-HDL < 40 en hombres y < 50 en
mujeres; tension arterial sistolica > 130 mmHg y/o tension arterial
diastdlica > 85 mmHg y/o tratamiento antihipertensivo.

ANALISIS ESTADISTICO

Los datos se analizaron con SPSS 25.0 (SPSS Inc., IL, USA).
Para el calculo de las diferencias significativas en las prevalen-
cias se utilizo la prueba de Chi-cuadrado de Pearson o la prueba
exacta de Fisher cuando las variables eran nominales. Las dife-
rencias entre medias fueron evaluadas mediante la prueba de
Student (t-test).

RESULTADOS

La prevalencia de OSM y ONSM fue del 49,2% y 50,8%, res-
pectivamente (Tabla 1). No hubo diferencias estadisticamente
significativas en la prevalencia de OSM y ONSM entre hombres
y mujeres (p = 0,727), si bien se observo una asociacion positiva
entre la edad y la prevalencia de ONSM (p < 0,001). Los sujetos
mayores de 55 arios doblaron la prevalencia de ONSM (63,4%)
en relacion con los menores de 55 afios (36,6%). Se observaron
diferencias en relacion con estado civil (p = 0,014), profesion
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(p < 0,001) y nivel educativo (p = 0,001), y destacd una mayor
prevalencia en los ONSM por el hecho de ser individuos solte-
ros, con profesion no cualificada y nivel educativo bajo (estudios
basicos 0 sin estudios) en comparacion con los OSM.

En relacion con los habitos dietéticos evaluados, el 85,6% de
los participantes en el estudio declararon no desayunar, mas en
OSM que en ONSM (p = 0,041) (Tabla ll). Sin embargo, al analizar
el nimero de comidas en un dia, un 36% declar¢ tres 0 menos
comidas al dia, sin diferencias entre ambos grupos (p = 0,987),
y tampoco hubo diferencias en el consumo de frutas, ensaladas
y verduras. Solo el 14,0% declar un consumo > 14 piezas de
fruta en una semana y practicamente la totalidad de ellos declard
un consumo menor a siete raciones a la semana de ensalada
(98,7%) y verduras (100,0%). El 37,4% declaré consumir bebi-
das azucaradas (p = 0,164), mientras que el 52,9% declar6 un
consumo moderado /0 elevado de alcohol, siendo mayor el con-
sumo en los ONSM (4,3%) que en los OSM (0,4%) (p = 0,026).
No hubo diferencias en cuanto al habito tabaquico y la practica
de actividad fisica, con un 71,1% de sujetos no fumadores, un
13,6% de exfumadores y un 64,3% de sujetos sin practica de
actividad fisica (Tabla Il).

Tabla I. Caracteristicas sociodemograficas
segun el estado metabdlico

Total OSM ONSM
(n=457) | (n=225) | (n=232) | P
Sexo
25,2 24.4 25,9
Hombre 74,8 75,6 a1 | 07
Mujer
e | 20| M|
gggj ::22 26,7 21,8 a5 | <000
- 22,8 13,3 31,9
> 65 afos
Estado civil
Soltero 64,0 58,5 69,4
Casado 7,9 71 8,8 0,014
Divorciado o 28,0 34,4 21,8
viudo
Profesion
Cualificado 68,6 771 60,3
No 314 22,9 g7 | <000
cualificado
Nivel
educativo
Universitario 12,8 15,7 10,0
Técnico 47,8 53,4 42,4 0,001
Estudios 39,4 30,9 47,6
bésicos o sin
estudios

OSM: obeso sano metabdlicamente; ONSM: obeso no sano metabdlicamente.
Los valores expresan %. Las diferencias estadisticas entre ambos grupos se
han analizado mediante el test Chi-cuadrado de Pearson.
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Tabla Il. Habitos dietéticos y estilo de vida
segun el estado metabodlico

Total | OSM | ONSM
(n= (n= (n= P
457) 225) 232)
Desayuna
Si 14,4 111 17,7
No 85,6 88,9 82,3 0,046
Nuimero de comidas
al dia
1-2 comidas 2,2 2,2 2,2
3 comidas 33,8 33,5 34,2 0,987
4-5 comidas 64,0 64,3 63,6
Consumo de piezas de
frutas en una semana
<6 49,9 52,4 47,4
6-14 36,1 36,4 35,8 0,198
>14 14,0 111 16,8
Consumo de ensaladas
en una semana
<7 98,7 98,7 98,7
>7 1,3 1,3 1,3 1,000
Consumo de verduras
en una semana
<7 100,0 100,0 100,0
>7 0,0 0,0 0,0 1,000
Bebidas azucaradas
Si 37,4 34,2 40,5
No 62,6 65,8 59,5 0,164
Consumo de alcohol
No 47,0 48,0 46,1
Moderado 50,5 51,6 49,6
) ) ) 5
(< 70 cl/dia) 0.026
Elevado 2,4 0,4 43
(> 70 cl/dia)
Actividad fisica
Regular 55 7,6 3,4
(minimo 3 veces a la
semana) 0,135
Poca (1-2 veces a la 30,2 30,7 29,7
semana)
Nunca 64,3 61,8 66,8
Habito tabdquico
Fuma 15,3 16,4 14,2
Exfumador 13,6 12,9 14,2 0,767
No fuma 71,1 70,7 71,6

OSM: obeso sano metabdlicamente; ONSM: obeso no sano metabdlicamente.
Los valores expresan %. Las diferencias estadisticas entre ambos grupos se
han analizado mediante €l test de Chi-cuadrado o el test de Fisher.
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Los ONSM presentaron valores mayores de peso, IMC, CA,
MG e IGV que los OSM, mientras que presentaron valores infe-
riores de talla, MLG y ACT (Tabla Ill). No se hallaron diferencias
en prevalencia de obesidad abdominal y tampoco se hallaron
diferencias en cuanto a antecedentes familiares de obesidad,
obesidad en la infancia, lactancia materna y frecuencia de eva-
cuacion, mientras que si se observd una asociacion positiva
entre el tiempo de evolucion de la obesidad y la presencia de
SMet (p < 0,001). La tension arterial, tanto diastdlica como
sistolica, fue mayor en los ONSM que en los OSM (p < 0,001)
(Tabla I

Los niveles de glucemia en ayunas, triglicéridos, colesterol total
y ¢c-HDL, asi como los indices aterogénicos estudiados (colesterol
total/c-HDL vy triglicéridos/c-HDL), fueron mayores en los ONSM
que en los OSM (p < 0,001) (Tabla llI).

DISCUSION

En este estudio, mas del 50% de los sujetos obesos estu-
diados se definieron segun los criterios utilizados en el estudio
como ONSM al cumplir tres 0 mas de los criterios que definen el
SMet. La presencia de complicaciones metabolicas en el indivi-
duo obeso disminuye su esperanza de vida. La obesidad como
enfermedad es, después del tabaco, la primera causa prevenible
de mortalidad (7).

En nuestro estudio se observo una prevalencia mayor de
los ONSM, con un 50,8% con respecto al 49,2% de OSM.
Al compararlos con otros estudios, es importante conocer la
clasificacion seguida, pues no existe consenso ni criterio Gnico
al definir un sujeto obeso metabdlicamente sano 0 no sano; por
tanto, se registra una gran variacion en la prevalencia en los
estudios revisados. Seguin un estudio publicado en el afio 2013
(8), se observd una considerable variacion en la prevalencia
de adultos OSM (2,2 a 11,9%) y ONSM (20,6 a 30,1%). Dicha
proporcion puede cambiar segun los criterios aplicados. Asi,
se reportd una prevalencia de OSM que variaba en funcion de
los criterios utilizados (9), 25,1-35,3% segun Aguilar-Salinas
(10), 3,3-11,4% por Karelis (11), 15,8-21,9% por Wildman
(12) y 30,1-39% por Meigs (13). Los resultados obtenidos en
nuestro estudio son ligeramente superiores a los obtenidos
por Meigs (13), que los hace comparables al seguir nuestros
mismos criterios.

En relacion con la edad, los resultados obtenidos reflejan una
disminucion de los OSM a medida que se incrementa la edad.
Estos resultados son similares a los obtenidos por Velho (9) al
seguir los criterios de Aguilar-Salinas (10) y de Meigs (13) cuan-
do utilizan solamente el test de HOMA-IR, y todo lo contrario
cuando se utilizan los criterios de Karelis (11), Wildman (12) o
Meigs (13), ya que este Ultimo tuvo en cuenta los criterios para
definir el SMet. Con relacion a los ONSM, en nuestro estudio se
registra un aumento significativo a medida que se incrementa la
edad, resultado muy importante a la hora de realizar una preven-
cion de las complicaciones metabdlicas en individuos obesos de
55 0 mas afos de edad.
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Total OSM ONSM
(n = 457) (n = 225) (n = 232) P
Antecedentes familiares de obesidad (%)
Si 76,4 73,3 79,3
No 23,6 26,7 20,7 0133
Obesidad en la infancia (%)
Si 25,6 29,3 22,0
No 74,4 70,7 78,0 0072
Lactancia materna (%)
Si 68,6 64,7 72,3
No 31,4 35,3 27,7 0,082
Tiempo de evolucion de la obesidad (%)
< 5 afos 9,3 12,5 6,1
5-10 afios 27,3 34,8 20,0
11-15 afios 9,5 6,7 12,2 <0,001
> 15 afios 54,0 46,0 61,7
; o
74,8 74,7 75,0 '
> 7 veces a la semana
Medidas antropométricas
Peso (kg) 93,4+ 15,3 91,6 +12,3 951+17,6 0,013
Talla (cm) 163,3+9/4 164,5+9,3 162,194 0,005
IMC (kg/m?) 35,0+ 4,6 33,8 +3,1 36,1 +54 < 0,001
CA (cm) 109,7 10,7 107,196 1121112 < 0,001
CC (cm) 110,5+9,8 109,8 = 9,1 111,2+10,3 0,106
MG (%) 409+6,4 40,1 + 6,6 41,7 +6,0 0,008
MLG (%) 59,2 + 6,4 60,0 +6,7 58,4 + 6,1 0,008
ACT (%) 426 +4,8 431 +49 42,0+ 4,7 0,017
IGV 124 +4.2 11,1+34 136 4,5 < 0,001
<13 59,6 69,4 50,2 < 0,001
>13 40,4 30,6 49,8
Tension arterial
Sistolica (mmHg) 128,9 = 16,1 1224 = 11,1 1352 +17,6 < 0,001
Diastolica (mmHg) 83,6 +9,5 80,4+7,0 86,6 + 10,5 < 0,001
Pardmetros bioquimicos
Glucosa (mg/dl) 955+ 17,0 87,4+94 103,3+18,9 < 0,001
Triglicéridos (mg/dI) 119,3+71,3 89,4 + 36,7 178,2 + 83,8 < 0,001
Colesterol total (mg/dl) 207,1 +40,8 204,7 + 39,1 209,4 + 42,4 0,217
c-HDL (mg/dl) 499+ 135 539+12,4 46,1 £13,3 < 0,001
Colesterol total/c-HDL 44+15 39+1,0 49+17 < 0,001
Triglicéridos/c-HDL 2,7+21 1,8+09 3,6+26 < 0,001
Componentes del SMet (%)
Obesidad abdominal 90,6 88,0 93,1 0,062
Hiperglucemia y/o tratamiento 32,2 71 56,5 < 0,001
Hipertrigliceridemia y/o tratamiento 37,6 10,2 64,2 < 0,001
Bajos niveles de c-HDL 451 27,1 62,5 < 0,001
Hipertension y/o tratamiento 55,4 26,7 83,2 < 0,001

0SM: obeso sano metabdlicamente; ONSM: obeso no sano metabdlicamente; IMC: indice de masa corporal; CA: circunferencia abdominal; MG: masa grasa; MLG:

masa libre de grasa; ACT: agua corporal total; IGV: indice de grasa visceral; SMet: sindrome metabdlico. Los valores expresan medias + desviacion estandar. Las
diferencias estadisticas entre ambos grupos se han analizado mediante el test de Student (t-test).
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En un estudio espafiol (14) se registré una prevalencia del
55,1% de OSM siguiendo los mismos criterios del SMet segun
el NCEP-ATP IIl, si bien se reflejd, como en nuestro estudio, un
predominio de OSM en muijeres y que este fenotipo disminuia con
la edad. Otro estudio espafiol (15), con tipificacién de los OSM
segun los criterios del NCEP-ATP Il para el SMet, mostré una
prevalencia del 31,7% de OSM, lo que es un resultado inferior
al de nuestro estudio, que es sin embargo mayor en las mujeres
y disminuye su proporcion al aumentar la edad de los sujetos
participantes. En un tercer estudio (16) sobre una muestra de
11.520 espafioles adultos, aplicando criterios de SMet y proteina
C reactiva (PCR) y considerando menos de dos componentes para
OSM y dos 0 mas para ONSM, la prevalencia de OSM fue de un
28,9% entre los individuos tipificados como obesos segun el IMC.
En ninguno de estos estudios se analizaron los habitos dietéticos
de los sujetos participantes.

En nuestro estudio destacamos que 10s sujetos obesos solteros,
con profesiones no cualificadas y bajo nivel educativo tuvieron una
prevalencia significativamente mayor de ONSM en comparacion
con los OSM. Ademas, se identifica que los obesos del sexo mas-
culino y de edad igual o superior a 50 afios son los que presentan
mayor riesgo de complicaciones cardiometabdlicas relacionadas
con el exceso de peso.

Los malos habitos dietéticos de todos los sujetos obesos par-
ticipantes en el estudio (no desayunar, bajo consumo semanal
de frutas, verduras y ensaladas, tendencia creciente al consumo
de bebidas azucaradas) reflejan un patron de alimentacion que
se aleja de la tradicional dieta mediterranea. Estos habitos de
alimentacion no saludables, junto con baja o nula actividad fi-
sica regular, parecen estar asociados al incremento del peso y
grado de obesidad que presentan los sujetos estudiados. Estos
resultados vuelven a poner el foco en la prevencion primaria de
la obesidad, a través de una educacion alimentaria y nutricional
para promover habitos alimentarios saludables, como los que
presenta la dieta mediterranea, y cambios en el estilo de vida
que faciliten una practica regular de ejercicio fisico y una menor
actitud sedentaria ante la vida.

En ambos grupos de obesos, metabdlicamente sanos y no sa-
nos, se observaron habitos dietéticos inadecuados muy similares
y un consumo elevado de alcohol mas elevado en ONSM. No se
observo ningun efecto relacionado con el habito tabaquico como
elemento a la hora de definir el estado metabdlico, aunque si se
sefiala como muy positivo de una buena salud cardiovascular, me-
tabolica y general que un 85% de los sujetos obesos estudiados
no fumaban o habian dejado de fumar.

Al revisar estudios previos sobre OSM y ONSM y sus habitos
dietéticos, los resultados revisados han sido muy similares entre
ambos grupos. Asi, no se encontr¢ diferencia entre ambos grupos
de obesos en cuanto a la ingesta total de calorias y la composicion
de macronutrientes de la dieta (17), aunque los OSM definidos por
Meigs (13) con criterios de SMet mostraron un mayor consumo
de grasa y menor consumo de carbohidratos que los ONSM. Tal
como se observd también en nuestro estudio, destacaron algunas
diferencias en relacion con el nimero de piezas de frutas consu-
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midas en el dia, productos lacteos y carnicos, asi como en el con-
sumo de bebidas azucaradas entre ambos grupos, dependiendo
de la clasificacion utilizada para definir el estado metabolico de
los sujetos obesos (8,17). Tampoco observaron un efecto general
entre ambos grupos en relacion con la actividad fisica, al habito de
fumary la ingesta de bebidas alcohdlicas. Otros estudios previos,
uno en obesos adultos norteamericanos (18) y otro en finlandeses
(9), no encontraron diferencias dietéticas entre los OSM y ONSM
estudiados (7).

En la actualidad, el concepto de OSM es controvertido. Todavia
€s necesario lograr un consenso en cuanto a los criterios que lo
definen y queda mucho por aclarar a través de las investigaciones
acerca de las implicaciones de estos fenotipos en la practica mé-
dicay en la salud publica (17). La utilidad clinica y las limitaciones
del llamado fenotipo de OSM han sido ampliamente cuestiona-
das y debatidas (19-26), apuntando que deben dirigirse mayores
esfuerzos a reducir los agentes causales del aumento de peso
en lugar de hacerlo hacia los procesos bioldgicos de la hetero-
geneidad de la obesidad (21). El foco de atencion debe recaer en
el desarrollo de estrategias globales para frenar el ascenso de la
epidemia de obesidad, como también sobre las complicaciones
metabdlicas que aumentan el riesgo de morir, en comparacion
con obesos sin dichas alteraciones. Sera necesario un cambio
en la estrategia terapéutica de primera linea que facilite la dis-
minucion de la mortalidad en etapas tempranas de la vida de los
considerados como obesos no sanos metabolicamente. Por tanto,
la heterogeneidad de la obesidad en términos de fenotipo de un
individuo y las diferencias interindividuales en respuesta a las
intervenciones dietéticas o de estilo de vida no deben ser igno-
radas. En funcion de estos fenotipos en los pacientes obesos, la
American Association of Clinical Endocrinologists (AACE) en el afo
2014 sugiri6 un enfoque para el manejo de la obesidad centrado
en las complicaciones para el tratamiento de pérdida de peso,
mediante el cual se recomendaban estrategias terapéuticas mas
agresivas para los pacientes considerados como ONSM (27,28),
con el objetivo adicional de mejorar la salud metabdlica en lugar
de solo la pérdida de peso.-

Cabe mejorar el diagnostico de obesidad como enfermedad, no
solo basandose en el calculo y la tipificacion del IMC, sino también
con la medida de la circunferencia abdominal y el analisis de com-
posicidn corporal por hioimpedancia eléctrica. El IGV constituye el
marcador de riesgo de enfermedad metabdlica y cardiovascular
que puede evaluarse de forma sencilla y eficaz en la practica
clinica (29). Existe una alta correlacion entre el aumento de la CA
y el contenido de grasa abdominal en los sujetos obesos. Esto
permitiria determinar el impacto metabdlico en la salud del indi-
viduo, asi como su riesgo cardiometabdlico, y facilitar estrategias
terapéuticas de forma individual y en funcion de mejorar la calidad
y expectativa de vida de los individuos obesos.

Segun los resultados expuestos, no todos 10s sujetos obesos
evolucionan metabdlicamente igual. No todas las personas obesas
presentan un metabolismo saludable y un perfil metabdlico libre de
enfermedades ya que influyen factores genéticos, patrén y compo-
sicion de la dieta, tiempo de evolucion de la obesidad, distribucion
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de la grasa corporal y nivel de actividad fisica, asi como el estilo
de vida, factores todos que determinan el riesgo cardiometabolico
de forma individual. El perfil del obeso no sano metabdlicamente
en este estudio refleja un hombre soltero, con edad de 55 0 mas
afos, un perfil educativo bajo y una cualificacion no profesional,
y con habitos toxicos caracterizados por un consumo elevado de
alcohol y una tendencia nula a la practica regular de actividad fisica
y mas de diez afios de evolucion de su obesidad. Desde el punto
de vista antropométrico presenta un mayor peso, IMC y CA, asi
€Omo un mayor porcentaje de grasa e IGV, con mayor frecuencia de
alteraciones metabdlicas como la hiperglucemia, la hipertrigliceri-
demia, la hipertension arterial y una disminucion del c-HDL. Estas
alteraciones demuestran un estado metabdlico no saludable, 1o
cual incrementa el riesgo cardiovascular y la probabilidad de morir
en edades tempranas de la vida adulta. En estudios anteriores
(1,2,8) se observd que los OSM tuvieron un IMC mas bajo, una CA
mas pequefia, reduccion de la insulinorresistencia (IR) y niveles
mas bajos de glucosa y de tensidn arterial, asi como un perfil
lipidico mas favorable al compararlos con los ONSM, resultados
muy similares a los obtenidos en nuestro estudio.

Cabe comentar que el estado de ONSM es un fenotipo pro-
gresivo y el de OSM es un estado intermedio dindmico, y a
lo largo de la vida se puede transitar de un fenotipo a otro.
Segun los resultados de nuestro estudio y los revisados en la
literatura médica, se reafirma el concepto de salud metabdlica
como un indicador de mayor calidad y longevidad de vida en los
individuos obesos que marca una diferencia en la estrategia te-
rapéutica a seguir. Sin embargo, existe la necesidad de aceptar
y llegar a un consenso en la definicion de OSM por parte de la
comunidad cientifica internacional. Al identificar estos grupos
de riesgo se podran determinar y priorizar las diferentes estra-
tegias terapéuticas segun la salud metabdlica, con el objetivo
de individualizar el tratamiento y disminuir asi la mortalidad en
edades tempranas de la vida adulta en los pacientes diagnos-
ticados con obesidad.

LIMITACIONES DEL ESTUDIO

La principal limitacion de este estudio estriba en que se trata de
un estudio transversal, por lo que no puede inferirse ninguna re-
lacion causal. Se necesitan estudios longitudinales que permitan
investigar la relacion causal entre patron y composicion de la
dieta y factores del estilo de vida con los obesos sanos metaboli-
camente y su transicion a obesos no sanos metabdlicamente. El
uso del IMC para tipificar al paciente obeso debe complementar-
se con técnicas que permitan estudiar la composicion corporal
determinando el porcentaje y la localizacion de la grasa en el
cuerpo humano y su relacién con la presencia de alteraciones
metabdlicas. Tampoco existe un consenso ni existen criterios
Unicos para definir el fenotipo de obeso sano metabdlicamente,
por o que, segun la literatura revisada, la prevalencia estimada
varia ampliamente dependiendo de los criterios aplicados. Existe
la necesidad de lograr una definicion tnica y universal.
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CONCLUSIONES

Mas de la mitad de la poblacion obesa analizada presentd com-
plicaciones metabdlicas, aunque toda esta poblacion mostraba
similares habitos alimentarios y de estilo de vida inadecuados. El
incremento de edad, el bajo nivel educativo, los afios de evolucion
de la obesidad y la localizacion visceral de la grasa se asocian a un
estado metabdlico no saludable. El impacto metabdlico en la salud
del individuo obeso sugiere un cambio en la estrategia terapéutica
a seguir en su manejo. Deberian aunarse criterios para definir y
tipificar el estado metabdlico de 10s sujetos obesos por la impor-
tancia que tienen a la hora de pautar la estrategia en el tratamiento
para disminuir su mortalidad en edades tempranas de la vida.
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Resumen

Introduccion: el principal problema de salud publica en México es la obesidad y sus enfermedades asociadas, incluyendo las bucales.

Objetivo: evaluar el efecto del tratamiento con metformina en pacientes obesos de clase | sobre la actividad de las metaloproteinasas presentes
en el periodonto con periodontitis cronica.

Métodos: se realizd un estudio clinico con 68 pacientes mujeres con obesidad de clase |y enfermedad periodontal. Se dividieron en 4 grupos; a
2 de ellos, ademés del tratamiento periodontal, se les administro metformina de 850 mg al dia durante seis semanas. Se tomaron 2 muestras por
paciente de tejido periodontal antes y después de cada tratamiento y se midid el indice de masa corporal (IMC), el indice de placa dentobacteriana
y de inflamacion. Mediante zimografia en gel de acrilamida se midio la actividad de las metaloproteinasas en la muestra de tejido recolectada.
Los datos obtenidos fueron analizados mediante estadistica descriptiva t de student para muestras relacionadas y se realizd ANOVA de una via
considerando p < 0,01 como estadisticamente significativa.

Resultados: en el grupo de pacientes a las que se les administro metformina al final del tratamiento se observé una disminucion del indice

Palabras clave:

&Z;SS?;‘?M de masa corporal, del grado de inflamacion y menor actividad de metaloproteinasas respecto al grupo control (65% frente a 25%; p < 0,01).
Metamprotémasas, Conclusiones: el tratamiento con metformina en pacientes con obesidad de clase | y enfermedad periodontal disminuye el IMC, mejora los
Periodontitis cronica. sintomas de la periodontitis cronica y disminuye la actividad de las metaloproteinasas 1, 3, 8 y V presentes en el periodonto de estos pacientes.
Abstract
Introduction: in Mexico the main problem in public health is obesity and other diseases that are associated whit this condition, including oral
health.
Objective: to evaluate the effect of metformin treatment in patients with class | obese on the activity of metalloproteinases present in periodontium
with chronic periodontitis.
Methods: a clinical study was conducted in 68 patients with class | obesity and periodontal disease. They were divided into 4 groups. 2 of them, in
addition to the periodontal treatment, were administered metformin 850 mg per day for six weeks; 2 samples were taken per patient of periodontal
tissue before and after each treatment, body mass index, plaque index and inflammation were measured. Acrylamide gel zymography was used
to measure the activity of metalloproteinases in the sample of tissue collected. The data obtained were analyzed by descriptive statistics, student
t for related samples and one-way ANOVA was performed considering p < 0.01 as statistically significant.
Key words: Results: in the group of patients who were administered metformin at the end of the treatment, there was a decrease in the body mass index,
Obesity. Metformin the degree of inflammation and lower metalloproteinase activity, compared with the control group (65% vs 25%; < 0.01).
Metanobmtemases', Gonclusions: treatment with metformin in patients with obesity class | and periodontal disease decreases BMI, improves the symptoms of chronic
Chronic periodontitis. periodontitis and decreases the activity of metalloproteinases 1, 3, 8, V present in periodontium of these patients.
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INTRODUCCION

La obesidad es una pandemia que afecta a mas de 300 mi-
llones de personas en todo el mundo. Segun datos de UNICEF,
México ocupa el segundo lugar a nivel mundial en obesidad en
adultos y el primer lugar en nifios (1,2). Este padecimiento se ha
asociado a multiples enfermedades metabdlicas, como diabetes
mellitus (DM), hipertension arterial (HTA), dislipidemias (3,4) v,
recientemente, a la enfermedad periodontal (EP) (5-11), que en
México se considera también un problema de salud publica, ya
que se estima que el 90% de la poblacion mayor de 45 afios
presenta algun grado de EP (12); a nivel mundial, la OMS la co-
loca como la segunda enfermedad bucal mas prevalente (12,13).

La EP se describe de forma general como gingivitis y perio-
dontitis. Es producida principalmente por agentes infecciosos
de la placa dentobacteriana (PDB) (14,15). En ambos casos se
inicia un proceso de inflamacion y produccion de especies re-
activas de oxigeno (ERO), pero en la segunda existe pérdida de
tejido de soporte dental ocasionada por la activacion de enzi-
mas proteoliticas llamadas metaloproteinasas (MMP), capaces
de contribuir a la destruccion del periodonto (14,16-18). Se ha
reportado la activacion de estas moléculas en enfermedades
sistémicas crénicas como DM, HTA y dislipidemias (3,4). Estas
proteinas forman parte de una superfamilia de enzimas con ac-
tividad proteolitica que rompen las cadenas de coldgeno inters-
ticial tipos I, Il'y Ill. Normalmente intervienen en el remodelado
de tejidos; sin embargo, en procesos patologicos, como en la
periodontitis cronica (PC), afectan a las fibras periodontales y al
tejido adyacente responsable de mantener al 6rgano dental en
el alveolo (19). Algunas de las mas estudiadas en esta enferme-
dad son las colagenasas (MMP - 1, MMP-3, MMP-8 y MMP-V)
(14,19). El tratamiento de la EP consiste en el control de PDB,
en la remocién manual del calculo dental, raspado y alisado
radicular, y, en casos avanzados, en el injerto de hueso o encia,
esto acompariado en algunas ocasiones de antibiéticos locales
y antioxidantes (20). Sin embargo, a pesar de la terapia, algunos
pacientes no responden adecuadamente, lo que lleva a pensar
que existen factores intrinsecos del huésped que contribuyen a
la mala respuesta al tratamiento.

Las enfermedades cronico-degenerativas y la enfermedad pe-
riodontal en la mayoria de los casos tienen como factor comun
la obesidad (5,21,22). Esta demostrado que la acumulacion de
grasa produce un estado proinflamatorio cronico sistémico me-
diado por adipocinas e interleucinas capaces de activar MMP
(23-25), lo que podria estar propiciando la mala respuesta al
tratamiento periodontal. Dentro de las guias de tratamiento para
estos padecimientos, se indica la disminucion del indice de masa
corporal (IMC) mediante dieta y ejercicio, con lo que se obtiene
mejoria en las patologias asociados a la obesidad (26), pero no
existe farmacoterapia bien establecida en los casos en que esta
intervencion no funcione adecuadamente. La OMS sugiere como
terapia adyuvante el manejo con metformina (26). Este farmaco
mejora la sensibilidad a la insulina mediante la optimizacion del
uso de glucosa en tejidos como el higado o el musculo, lo que
evita la generacion de productos finales de la glicacion, que estan
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implicados en la degeneracion y el dafio de tejido periodontal
(27,28). También aumenta la lipolisis y la beta-oxidacion en el te-
jido adiposo blanco, lo que reduce la acumulacion de triglicéridos,
con lo que se disminuye la produccion de citocinas y el estado
proinflamatorio (29,30). También se ha demostrado que tiene un
efecto antioxidante sistémico (29,31,32), con lo que disminuye
la adhesion de neutrdfilos y la quimiotaxis, evitando asi el dafio
oxidativo local y el general (27).

El objetivo de este trabajo fue evaluar el efecto del control de
la obesidad de clase | con metformina sobre la actividad de las
MMP en el periodonto de pacientes con periodontitis cronica.

MATERIAL Y METODOS

POBLACION DE ESTUDIO

Se realiz6 un estudio clinico controlado en 68 mujeres entre
40y 45 afios que asistieron a la clinica Dr. Salomdn Evelson Gu-
terman de la Facultad de Odontologia de la Universidad Nacional
Auténoma de México, que fueron diagnosticadas con PC en al
menos un cuadrante bucal y que, ademas, tuvieran diagndstico
de obesidad de clase I, sin tratamiento médico previo, sin otras
alteraciones metabdlicas o médicas y que hubieran firmado el
consentimiento informado. Se excluyeron del estudio pacientes
que no cumplian con dichos criterios. Este estudio cumplié con
los lineamientos del Consolidated Standars of Reporting Trials
(CONSORT). El protocolo fue controlado y autorizado por el co-
mité de ética e investigacion de la Facultad de Odontologia de la
Universidad Nacional Autonoma de México.

DIAGNOSTICO DE OBESIDAD DE CLASE |

El diagnostico de obesidad de clase | se realizd mediante la
medicion de peso, talla y el calculo del IMC, tomando como refe-
rencia el parametro de 30 a 34,9 kg/m? como obesidad de clase
|, segun criterios de la OMS. Todos los datos se tomaron por tri-
plicado y fueron verificados por un médico especialista. Todas las
pacientes incluidas en el estudio se remitieron al departamento de
nutricion para iniciar un programa adecuado a sus necesidades
de alimentacion y ejercicio.

EXAMEN BUCAL

El diagnostico de enfermedad periodontal fue realizado por un
cirujano dentista y un especialista en periodoncia que tomé como
parametros el indice de placa dentobacteriana (IPDB) y la profundi-
dad de sondeo (PS), considerando el indice de inflamacion gingival
(I1G) de Loe y Silness (33). El criterio utilizado para el diagndstico
de periodontitis generalizada y localizada esta basado en los cri-
terios de la Academia Americana de Periodontologia (AAP) en su
International Workshop for Classification of Peiodontal Diseases
and Conditions de 1999. En base a su extension se divide en:
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PACIENTES CON PERIODONTITIS CRONICA

periodontitis localizada a la presencia de la enfermedad en < 30%
de los dientes presentes y periodontitis generalizada en > 30,1%
de los dientes presentes.

DESARROLLO DEL ESTUDIO

Todas las pacientes recibieron tratamiento periodontal, que
consistio en el registro de periodontograma y medicion del indice
de inflamacion gingival (lIG), control de placa dentobacteriana
(PDB) y toma de muestra inicial de tejido periodontal de 2 mm
de diametro. Posteriormente, se dividieron en 4 grupos: 2 grupos
control, 1 con periodontitis crénica localizada (PCL) y otro con
periodontitis crénica generalizada (PCG); 2 grupos con tratamiento
de 850 mg de metformina cada 24 horas (29) durante seis sema-
nas, 1 grupo con PCL y otro con PCG (ambos grupos fueron alea-
torizados con su grupo control). Una vez que se logré disminuir
el indice de placa dentobacteriana al 10% de la inicial, se realizd
raspado y alisado radicular y se recolectd la segunda muestra de
tejido durante el procedimiento. Las muestras fueron procesadas
mediante zimografia en gel de acrilamida y los resultados fueron
escaneados y analizados mediante densitometria (34). En todos
los grupos se midio el indice de placa dentobacteriana (IPDB), IIG
y IMC cada semana durante las 6 sesiones que durd el estudio.

TOMA DE MUESTRAS

Después de realizar asepsia del area en la que se tomo la
muestra, se anestesid de forma regional para evitar que el anes-
tésico tuviera contacto directo con el tejido a recolectar (la toma
de muestra de la encia se hizo mediante la presion de una cuchilla
cilindrica). Posteriormente, se retrajo el tejido con pinzas de di-
seccion y se cortd con hoja de bisturi (35). Las muestras fueron
almacenadas en RNAlater®, que mantiene la estructura de las
proteinas. No se utilizo inhibidor de proteasas para evitar que
interfiriera con la actividad de MMP. La muestra fue congelada
y almacenada a -20 °C (35,36). El procedimiento se realizd por
segunda vez durante el raspado y el alisado radicular.

TECNICA DE ZIMOGRAFIA

Para la realizacion de la técnica de zimografia se prepararon
geles de acrilamida, que consistian en dos fases:

1. Gel de separacion (resolving). Para su preparacion se utilizo
bufferTris 0,36 M a pH 8,8, SDS al 0,01% (dodecilsulfato sodico),
acrilamida-bis acrilamida (25%), grenetina 0,1%, APS al 0,06%
(persulfato de amonio) y TEMED al 0,13% (tetrametiletilendiamina).

2. Gel de concentracion (stacking). Se prepard con buffer Tris
(0,06 M) a pH 6,8, SDS (0,1%), acrilamida-bis acrilamida (12%),
APS (0,1%) y TEMED (0,13%). Posteriormente se colocaron 25 g
de proteina en los geles y se corrid una electroforesis vertical du-
rante 120 minutos a 100 mv. A continuacion, fueron incubados a
37 °C durante 48 horas en buffer para MMP (Tris [0,25 M], NaCl
[1 M] 'y CaCl, [0,025 M]), que contiene una mezcla ionica que
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favorece la actividad enzimatica. Finalmente se tifieron con azul
de metileno para su analisis y lectura mediante densitometria
tomando como referencia el peso molecular correspondiente a
54 kd al que corresponden las MMP 1, 3,8 yV (17,19) con el
programa Image Processing and Analysis in Java (ImageJ), dise-
fiado por el National Institutes of Health (Estados Unidos) (37,38).

ANALISIS ESTADISTICO

El tamario de la muestra se calculd mediante la formula de
comparacion para dos proporciones. Se obtuvo una muestra de 17
pacientes por grupo. Se realizd estadistica descriptiva y se analizd
con tde student para muestras relacionadas y no relacionadas,
dependiendo de los grupos, asi como ANOVA de una via, con una
prueba post hoc de Tukey. Para el andlisis del indice de inflamacion
gingival se utilizd U de Mann Witney, considerando una diferencia
estadisticamente significativa cuando p < 0,01. Se realiz6 una
regresion lineal asociando las variables IMC y actividad de MMP.

RESULTADOS

El promedio de edad de las pacientes fue de 43 afos para
ambos grupos. El indice de masa corporal fue de 34,8 kg/m?
para el grupo control, de 34,6 kg/m? y de 34,1 kg/m? para los
grupos tratados con metformina y con periodontitis generalizada
y localizada, respectivamente. No se encontré diferencia estadis-
ticamente significativa entre grupos (p = 0,079, ANOVA, Tukey).

El grupo de pacientes control tuvo de promedio un IMC de 34,8
+ 0,2 kg/m?, que Se mantuvo constante durante las seis semanas
de tratamiento, mientras que en los grupos con periodontitis ge-
neralizada y localizada tratados con metformina 850 mg cada 24
horas (29) el indice de masa corporal disminuy6 de promedio 1,6
kg/m? respecto a la media inicial, con una diferencia significativa
(p = 0,0087 ANOVA de una via, Tukey) (Fig. 1).

35.5 i
35.0
34.5
34.0 -

33.5

IMC

33.0 4

—e— Control
—O— Periodontitis Generalizada + metformina
—v— Periodontitis Localizada + metformina

32.5

32.0 4

31.5 -

SEMANAS
Figura 1.

Indice de masa corporal (IMC) de los pacientes con periodontitis crénica local
y generalizada tratados con metformina en comparacion con el grupo control
(solo tratamiento estandar).
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En la figura 2 puede observarse que existe reduccion del indice
de placa dentobacteriana con diferencia estadistica entre el inicio
y el final del tratamiento, pero sin diferencia entre el grupo control
y los grupos tratados con metformina (p = 0,63 ¢ de Student para
muestras no relacionadas) (Fig. 2).

En el grupo de pacientes con tratamiento periodontal coadyu-
vado con metformina se observo mayor disminucion del IG; esto
comparado con el grupo de pacientes con tratamiento periodontal
sin la administracion del farmaco, con diferencia estadisticamente
significativa (p = 0,023, U de Mann-Whitney) (Fig. 3).

En la figura 4 puede observarse en la primera barra el prome-
dio de la actividad basal de las MMP de los pacientes control,
estableciendo este valor como el 100% de la actividad enzimati-

100
80 |

60 |

m
[=]
o
X

40

20 | —e— control

—o— metformina
0 R
Inicio 1 2 3 4 5 6
SEMANAS

Figura 2.

indice de placa bacteriana dental (PDB) en pacientes tratados con metformina en
comparacion con el grupo control.
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054 T T T T T T
INICIO 1 2 3 4 5 6
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Figura 3.

Grado de inflamacion (medido como el indice de inflamacion, de acuerdo con Loe
y Silness) en pacientes solo con tratamiento periodontal frente a pacientes con
tratamiento periodontal + metformina.

C. A. Zuhiga Cruz et al.

ca en periodonto. En las barras posteriores puede apreciarse en
todos los casos la disminucion de la actividad enzimética, con
diferencia significativa con respecto a la basal. Por otro lado, se
observa entre los grupos de PCG y PCL tratados con metformina
una disminucion del 65% de la actividad con respecto a la basal,
mientras que los grupos sin metformina (PCG-C y PCL-C) mos-
traron una disminucion del 25% con este punto de referencia.
Esta diferencia fue significativa entre los dos grupos control y los
grupos con tratamiento.

Al realizar la correlacion lineal entre el IMC y el tanto por ciento
de actividad de MMP, se observa que al disminuir el IMC baja tam-
bién el porcentaje de actividad de MMP, con una r? = 0,870582
(esto depende del nimero de semanas de tratamiento con met-
formina de las pacientes estudiadas) (Fig. 5).

100 A 54 kDa MMPs 1,3,8
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20
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INICIAL PCG-C PCG+M PCL-C PCL+ M
GRUPOS
Figura 4.

Actividad de las metaloproteinasas de la matriz (MMP) (1,3,8) por grupo de tratamiento
(todos los grupos recibieron tratamiento periodontal estandar): control de periodonti-
tis generalizada (PCG-C), periodontitis generalizada con tratamiento con metformina
(PCG+ M), (PCL) periodontitis localizada y (PCL+M) con tratamiento con metformina. Se
encontrd una diferencia estadisticamente significativa entre el valor inicial y los grupos
tratados con metformina (p = 0,0067, t de student diferencia entre grupo, asi como los
grupos control (p = 0,0089 ANOVA, Tukey). **Diferencia entre grupo; ***Valor inicial.
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Figura 5.

Correlacion entre la disminucion del IMC y la actividad de MMP.
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PACIENTES CON PERIODONTITIS CRONICA

DISCUSION

En México, la obesidad es uno de los principales problemas de
salud publica (1). Su manejo es muy complejo debido a su aso-
ciacion con enfermedades sistémicas y locales (5,22). El estado
proinflamatorio que promueve es el responsable de desencadenar
una serie de reacciones bioquimicas, entre ellas la activacion de
las MMP, capaces de afectar tejidos de soporte como los dientes.

En 1994, Reynolds demostro que estas enzimas se activaban
por el proceso inflamatorio provocado por la microbiota local del
periodonto (39), lo que lleva a la pérdida de la insercion de los dien-
tes. Pero no fue hasta 2009 cuando Saito y cols. asociaron la PC
con enfermedades como DM, HTA'y su relacién con la obesidad.
Sin embargo, hasta el momento el principal tratamiento de la PC se
ha encaminado hacia la resolucion del proceso infeccioso a través
del alisado y del raspado radicular (40,41), y no se ha considerado
la posibilidad de un manejo multidisciplinario que controle el entor-
no proinflamatorio sistémico del paciente con estas patologias. Asf,
el presente trabajo se planted la hipdtesis de que el tratamiento
adecuado de la obesidad como factor comin de la mayoria de las
enfermedades cronico-degenerativas podria modificar de manera
favorable la respuesta al tratamiento de la periodontitis cronica y
romper con el ciclo de inflamacion, ya que las MMP se activan
en ambas patologias y son las responsables de la pérdida dental.
Por lo tanto, resulta de gran interés medir como los diferentes
tratamientos modifican la actividad proteolitica.

De forma similar a lo reportado en la literatura (30), en el pre-
sente trabajo se observd que el tratamiento con metformina mejo-
ra la respuesta al tratamiento higiénico dietético en pacientes con
obesidad de clase I, seguramente por las propiedades descritas
con anterioridad, y, como era de prever, el uso de metformina no
modificd la cantidad de la placa dentobacteriana, ya que este
farmaco no tiene actividad antimicrobiana administrado de forma
tOpica o sistémica (42).

Un aspecto interesante de este trabajo es que el grupo experi-
mental presenta un grado menor de inflamacion en el periodonto
que el grupo control después del tratamiento, lo que sustenta la
hipotesis de que, aunque la EP se produce principalmente por la
microbiota nociva del periodonto, los factores intrinsecos de los
pacientes —como el estado proinflamatorio sistémico producido
por la obesidad— contribuyen al mantenimiento de la EP y a la
mala respuesta al tratamiento. Al vigilar los problemas metab0li-
cos y al colaborar de manera sistémica al control de la inflama-
cion, los signos clinicos de EP disminuyen considerablemente.

Finalmente, como esté descrito en la literatura, se observé que
los pacientes con obesidad de clase | tenian un aumento local
en la actividad de las MMP 1,3,8 y V (43,44); sin embargo, esta
actividad disminuy6 en ambos grupos después del tratamiento, y
fue mas significativa en el grupo tratado con metformina, 1o que
confirma la necesidad de brindar a los pacientes un tratamiento
multidisciplinario para el manejo de esta enfermedad. Por el con-
trario, el tratamiento de EP también es necesario para el control
y el manejo del paciente diabético, hipertenso y obeso, ya que el
estrés local también podria contribuir al estrés sistémico, lo que
complica el manejo de las enfermedades metabdlicas.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1095-1100]

Seria muy interesante determinar si existe alguna selectividad
de la metformina en la inhibicion de esta familia de enzimas, ya
que en el presente estudio solo fueron identificadas mediante
el peso molecular, lo que deja la incertidumbre sobre la par-
ticipacion de otras MMP, y de este modo determinar como la
inflamacion local contribuye al estrés sistémico. Sin embargo,
la informacion proporcionada por este trabajo es (til, ya que de-
muestra la interrelacion entre la obesidad y la EP, la importancia
en su tratamiento multidisciplinario y, finalmente, la necesidad de
personal altamente cualificado que brinde un tratamiento integral
a una comunidad en la que se pronostica un aumento muy sig-
nificativo de este tipo de enfermedades.

Este estudio apoya con los resultados obtenidos a recientes
estudios en los que se ha demostrado la influencia de factores
sistémicos para el desarrollo de la enfermedad periodontal y da
la pauta para seguir investigando la participacion del entorno sis-
témico en el desarrollo de este padecimiento. Asimismo, resalta
la importancia del manejo multidisciplinario del paciente obeso.
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Diagnosis of pre-sarcopenia from a single selectional crosscut at C3 region, using CT
scans before radiotherapy

Diagndstico de pre-sarcopenia mediante un tnico corte axial en C3 utilizando el TC de planificacion
de radioterapia
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Abstract

Purpose: the main purpose of this study was to diagnose pre-sarcopenia in cancer patients who had lack of computed tomography (CT) abdominal
images, with a newly discovered method based on cervical images.

Material and methods: a sample of 37 patients with either lung cancer or a cancer that affected the upper digestive system underwent
radiotherapy computed simulation which included measurements at C3 and L3 regions. Skeletal muscle mass (SMM) and skeletal muscle index
(SMI) were determined by Hounsfield units and compared in both regions. Pre-sarcopenia was identified according to the cut-points currently
established: < 41 cm?/m?in females, < 43 cm?/m?in males with a BMI < 25 kg/m?, and < 53 cm?/m?in males with a BMI > 25 kg/m?.

Results: the correlation of SMM and SMI between the C3 and L3 regions was R?= 0.876 and R?= 0.805, respectively. Moreover, there was

Key words: a positive association (86.49%) in terms of the diagnosis of pre-sarcopenia according to both regions. In total, eleven pre-sarcopenic patients

CT scans. C3 (29.37%) were identified; three of them being overweight (27.27%) and two of them being obese (18.18%).

L3. Sarco‘pen{a, Conclusion: a single sectional cross at the level of C3 can be used for the diagnosis of pre-sarcopenia. This new method avoids unnecessary irradia-

Radiotherapy. Cancer. tion, saves hospital costs and detects malnutrition before starting radiotherapy treatment in cancer patients who have lack of CT abdominal imaging.
Resumen

Propaésito: el propdsito de este estudio fue diagnosticar la presarcopenia en pacientes con cancer que no disponen de imagenes por tomografia
computarizada (TC) a nivel abdominal mediante un método novedoso basado en cortes a nivel cervical.

Material y métodos: se analizaron y se compararon mediante unidades la masa muscular y la masa muscular esquelética en 37 pacientes
con cancer de pulmon y neoplasias del aparato digestivo superior que incluian cortes en la TC de planificacion a nivel de C3 y L3. La pre-
sarcopenia se identificd de acuerdo con los puntos de corte establecidos actualmente: < 41 cm?/m? para mujeres, < 43 cm?/m? en hombres
con un IMC < 25 kg/m?y < 53 cm?m? en hombres con IMC > 25 kg/m?.

Resultados: la correlacion de la masa muscular y el indice musculoesquelético entre las regiones C3 y L3 fue R2 = 0.876 y R2 = 0.805,

Palabras clave: respectivamente. Ademas, hubo una asociacion positiva (86,49%) en términos del diagnastico de presarcopenia segun ambas regiones. En total,
T . se identificaron once pacientes con presarcopenia (29,37%); tres de ellos con sobrepeso (27,27%) y dos con obesidad (18,18%).

omograria L . , . . . . . . Y
Compﬂtarizada' 3. Conclusion: un solo corte transversal a nivel de la vértebra C3 puede diagnosticar la presarcopenia. Este nuevo método evita la irradiacion
3. Sarcopenia. innecesaria, ahorra costos hospitalarios y detecta la desnutricion antes de iniciar el tratamiento de radioterapia en pacientes con cancer que no
Radioterapia. Cancer. disponen de iméagenes a nivel abdominal.
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INTRODUCTION

Cancer cachexia (CC) is a multi-factorial syndrome generally
defined by an ongoing loss of muscle mass, with or without loss of
fat mass, often accompanied by anorexia, weakness and fatigue,
which leads to progressive functional impairment (1). On the other
hand, sarcopenia is a syndrome characterized by progressive and
generalized loss of skeletal muscle mass (SMM) and strength,
with a risk of adverse outcomes such as physical disability, poor
quality of life and death (2).

Skeletal muscle is the body compartment where most of the
contraction of lean body mass occurs and is characterized by
increased protein breakdown and by depression in protein syn-
thesis (3). There are several reasons for muscle mass depletion
in cancer patients, such as higher energy expenditure, anorexia,
inflammation and unbalanced cancer metabolism (4,5).

Sarcopenic patients are at a higher risk of increased toxicity
from anti-neoplastic treatments (5-7), requiring smaller doses or
delays that may reduce treatment efficacy (5). Due to this diverse
and new scenario in oncology, new methods and techniques such
as computerized tomography (CT) scans have been explored to
assess lean body mass and body composition (8). In 2004, Shen
et al. demonstrated that single-slice tissue areas at the level of
the third lumbar vertebral (L3) were strongly correlated with the
total body SMM (8,9). Consequently, Prado et al. established
for the first time cut-points for SMM related to mortality risk
using CT derived data. These cut-offs were updated and used
to assess low muscle mass according to skeletal muscle index
(SMI), being < 41 cm?/m?in females and < 43 cm?m?for males
with a BMI < 25 kg/m?, and < 53 cm?/m?for males with a BMI
> 25 kg/m? (6).

On the other hand, low SMM may also be present even in the
presence of normal weight/overweight. Sometimes, individuals
may show an appropriate or elevated BMI, but they whether
present low muscle mass or muscle mass loss. This condition,
called sarcopenic obesity, has been reported to have higher
rates of complications and hospital costs than normal weight
patients, an observation in accordance with the obesity para-
dox (10). Additionally, cancer is associated with alterations in
hormones that may cause muscle loss and alter fat metabolism
(11). These findings underscore the value of CT-defined quan-
tification of muscle, as opposed to overall body weight or body
mass index (BMI).

Currently, CT-scans at L3 level are reliable for the assessment
of SMM, but unfortunately they are seldom available for all cancer
patients, as occurs in head and neck cancer (HNC) patients, who
are at high risk of malnutrition especially when undergoing radio-
chemotherapy (10). Very recent studies have established a good
relationship between C3 and L3, using a formula that estimates
SMM at the level of C3 (12).

As all cancer radiation treatment plans depend on patient char-
acteristics and need to be individualized, the main purpose of this
study was to correlate the muscle mass between a single axial
cross at C3 and L3 level. Secondarily, our aim was to identify
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the prevalence of pre-sarcopenia in cancer patients, using CT
planning scans as a tool.

MATERIAL AND METHODS

PATIENT POPULATION

This is a retrospective cohort pilot study with 37 patients re-
ferred for radiotherapy treatment with lung cancer and cancers
that affect the upper digestive system (pancreas, esophagus,
stomach), between 2015 and 2017. All patients underwent vir-
tual CT simulation with CT planning scan measurements at the
level of C3 and L3 area.

The following clinical characteristics at the time of the CT scan
were recorded: age (> 18 years old), tumor stage, height, weight
loss preceding diagnosis, number of chemotherapy cycles, dose
of radiation and surgical outcome. Reported weight and height
were used to calculate BMI in kg/m? and the categories applied
to older adults were: < 18.45 as underweight; 18.5 kg/m? to
24.9 kg/m? as normal weight; 25.0 kg/m? to 29.9 kg/m? as
overweight; and > 30.0 kg/m? as obese.

All included patients underwent CT planning scan and were
evaluated for the first time at a radiotherapy department for the
radiotherapy treatment delineation. No one of them had received
any cycle of chemotherapy.

The inclusion criteria were: age over 18 years old, diagnosis
of digestive or lung cancer submitted to radiotherapy treatment
planning scan and patients with anthropometry measurements
at the moment of the CT simulation.

Patients without all clinical data such as weight (kg) or height
(m), or without suitable CT examinations at any levels (C3 or L3)
(for example: unclear CT scan image, without all muscles delim-
ited, granny contrast and images with cut-off skeletal muscle)
were excluded from the present study.

This ensured that, in total, 19 patients were excluded be-
cause they were wheelchair-bound or bedridden, as well as
uncooperative, with diseases such as senile dementia, stroke,
or body paralysis.

According to the treatment planning, most therapy methods
of our cancer patients were surgery followed by concomitant ra-
dio-chemotherapy. A sample of 28.57% of patients had received
surgery before coming to our radiotherapy department for the adju-
vant treatment planning. On the other hand, a sample of 46 (94%)
patients had not received any surgery yet, and they were con-
sidered for neoadjuvant radiochemotherapy or radical treatment.
According to the radio-chemotherapy schedule, most patients were
assessed to receive 5-fluoaracil (5-FU) and gemcitabine as first line
chemotherapy, and mean radiation therapy dose was 50.4 Grays
(Gy) in 28 fractions. In addition, 6.12% of lung cancer patients were
programmed to receive stereotactic body radiotherapy (SBRT) with
30 Gy as mean radiotherapy, divided in five fractions. Although
most of our patients (95, 92%) received curative therapies, there
was also a little sample (four, 04%) that received treatment for
palliative care and symptom control.
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CT PLANNING SCAN MEASUREMENTS

Determination of C3 and
L3 SMM using CT planning scan

CT planning refers to the process where all patients undergo
simulation in a computer tomography simulator, which is capable
of scanning the treatment position and interfacing with a radio-
therapy treatment planning system. All images were used for the
measurements and plans for the radiotherapy treatment (without
an extra irradiation for our study).

CT is an imaging procedure that uses X-rays to create detailed
scans of cross-sectional regions inside the body. Within the scan,
skeletal muscle, adipose depots, bone, and organs are differenti-
ated based on each tissue’s specific attenuation values, recorded
as Hounsfield units (HU) (13,14). Skeletal muscle was identified
using standard HU ranges, being -29 to +150 HU (14,15). Ret-

Figure 1.

rospectively, delineation of the muscles was performed manually
by an expert at C3 and L3 vertebras, using MIM® 6.7 radio-
therapy contouring software as working tool (MIM Software Inc.,
Cleveland, OH). This is an available tool in many radiotherapy
department, and other authors also use it for body composition
measurements (16). CT images were acquired at cut different
intervals expressed in mm. After delineation, to get the SMM in
a CT scan, the cross-selectional area (CSA) of the muscles was
retrieved as the total sum of delineated pixels divided by CT slice
thickness (17). An example of how tissues were measured with
MIM® software is shown in figure 1.

The CSA at C3 region includes the paravertebral muscles (PVM)
and the sternocleidomastoid (SCM) muscles, measured separate-
ly. The CSA at L3 includes psoas and spinal vertebrae, as well as
transversus abdominus, external and internal oblique, and rectus
abdominus muscles. In sum, the single cross-sectional L3 verte-
bra is highly associated with total body skeletal muscle.

Example of C3 and L3 delineation using volume tool. In image A, the paravertebral muscles (blue) and the SCM muscles (red) are delineated. In image B, the spinal vertebrae,
transverse abdominus, external/internal oblique and rectus abdominus muscles were delineated (purple). The settings used for delineation were of -29 to +150 HU. The sum
of the volumes of every muscle of the region divided by the CT cut intervals expressed in mm was calculated to find out the density of SMM in C3 and L3. We propose that
automatic methodology identification and delineation should be used when investigating SMM using CT scans, instead of free hand delineation.
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Estimation of SMM at L3 level determined
according to C3 measurements

SMM at L3 level was determined for each patient according
to the formula previously described by Swartz et al., after es-
tablishing a multivariate linear regression model between the
CSA at C3 level and the CSA at the L3 level (12). This formula
showed a positive correlation between both levels (r = 0.891,
p < 0.001), if patient age, weight, and sex is known (10,12).

SMM at L3 according to C3 (cm?) = 27.304 + 1.363*SMM
at C3 (cn¥) - 0.671%age (y) + 0.640* weight (kg)
+ 26.442%sex (man = 2, woman = 1)

Determination of SMI at L3 level

The SMI (cm?m?), also called skeletal muscle lumbar index,
was calculated by summing the cross-sectional area of the skel-
etal muscles on an axial CT image at the L3 level, standardized
by height (18). The used formula for this equation is detailed
below:

SMI (cm?/m?): SMM at L3 level (cn¥’)/height (m)?

Men with SMI less than 43 cm?/m? (BMI < 25 kg/m?) and 53
cm?/m? (BMI > 25 kg/m?), respectively, and women with SMI
less than 41 cm?/m? were considered as sarcopenic patients (6).

STATISTICAL ANALYSIS

The different variables in the study were analyzed with de-
scriptive statistics and the continuous variables were represent-
ed by mean, median, standard deviation and percentiles. The
descriptive results were stratified by sex as it is shown. The ad-
justments of the variables to normality were done with the Sha-
piro-Wilk test. A Pearson correlation was calculated between
the muscle mass findings in C3 and L3, to study the association
between the two. The statistical program Stata 14 was used for
the analysis.

ETHICAL CONSIDERATIONS

All data, including the CT-scans, were used in an anonymized
mode. Moreover, our study is concerned with retrospective data
of patients suffering from cancer, which is an illness with high
morbidity and mortality. Because this is a retrospective study
and CT images were used for the measurements and plans for
the radiotherapy treatment (without an extra irradiation), the
informed consent was not necessary according to the laws and
Best Practice guidelines. However, the study was approved by
the Ethics Committee.
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RESULTS

Atotal of 37 patients (six women and 31 men) were enrolled in
this retrospective study. Table | shows the demographic and clin-
ical characteristics of the sample, including cancer stage and

Table I. Clinical characteristics of patients

Clinical feature Number of
of variable cases (%)
Median age (range) | 66.11 (44-86)
Sex Woman: 6 16.21%
Man: 31 83.78%
T-staging:
T1-T2 (6) (16.21%)
T3-T4 (31) (83.79%)
N-staging:
TNV* NO-N1 (15) (40.54%)
N2-N3 (22) (49.46%)
M-staging:
MO (34) (91.89%)
M1 (3) (8.11%)
El: 2 (5.40%)
Ell: 5 (13.51%)
Tumor stage Ell: 23 (62.16%)
EIV. 7 (18.91%)
Pancreas: 1 (2.70%)
Tumor location Stomach: 1 (2.70%)
Esophagus: 12 (32.43%)
Lung: 23 (62.16%)
Diabetes mellitus 7 (18.91%)
Hypertension 14 (37.83%)
Dyslipidemia 6 (16.21%)
COPD? 5 (13.51%)
BPH* 3 (8.11%)
CADs 2 (5.40%)
VIH! 1 (2.70%)
Barret’s esophagus | 1 (2.70%)
Epilepsy 1 (2.70%)
Parkinson 1 (2.70%)
Hypotiroidism 1 (2.70%)
Curative:
Neoadyuvant chemo- 95 92%
RT (9)
Adyuvant chemo-RT 18:37%
(14) 28.57%
Type of treatment Radical chemo-RT 40.820%
©0) 6.12%
) 2.04%
Radical (3) 4.04%
Adyuvant (1)
Palliative

*TNIM: classification of malignant tumors. Primary tumor (1), regional
lymphonode (n) and distant metastasis (m). *Chronic obstructive pulmonary
disease (COPD). *Benign prostatic hyperplasia (BPH). $Chronic coronary
artery disease (CAD). "Human immunodeficiency virus (HIV).

[Nutr Hosp 2019;36(5):1101-1108]



DIAGNOSIS OF PRE-SARCOPENIA FROM A SINGLE SELECTIONAL CROSSCUT AT C3 REGION,

USING CT SCANS BEFORE RADIOTHERAPY

classification of malignant tumors (TNM) determined according to
the American Joint Committee on Cancer staging manual (7" edi-
tion). Third cancer stage (Elll) was the most common stage of
cancer patients with 62.16%, and 8.11% presented distant me-
tastasis. Most of individuals had lung cancer (62.16%) and 14
(37.84%) had cancers that affected the digestive system. About
secondary disease, different pathologies were present, being hy-
pertension (14 patients), diabetes mellitus (seven patients) and
dyslipidemia (six patients), the most common.

All body composition measurements are presented in table |I.
The results were comparable in sex distribution, weight (kg) and
BMI (kg/m?). Mean age of the patients was 67 years old (range
44-86 years), mean weight was 69.84 (+ 12.21) kg, and mean
BMI was 25.28 (+ 4.38) kg/m?,

Assessment of skeletal muscles at C3 level was successful in all
patients and at L3 level was successful in 94.59% of them. Mean

1105

(CSA at the third cervical vertebra was 44.99 (+ 6.42) cm? and at
the third lumbar vertebra was 135.49 (+ 26.42) cm?. After applying
the developed formula (SMM at L3 according to C3), mean SMM
at the third lumbar vertebra became 137.57 (= 24.48) cm?. Re-
garding the diagnosis of pre-sarcopenia, mean SMI measured at
L3 was 49.07 (= 7.69) cm*m? and mean SMI of L3 estimated
formula was 49.77 (+ 6.47) cm¥m?,

On the other hand, the correlation between SMM at C3 and L3
was R2 = 0.876 (Fig. 2). Moreover, the SMI of both showed a
positive correlation, with R2 = 0.805 (Fig. 3). Therefore, when
identifying patients with pre-sarcopenia by using SMI measured
at L3 level and those obtained through the estimation, there was
a 86.49% diagnostic correlation (32 of 37 patients were equally
assigned).

In addition, considering only the SMI mediations at the level of
L3, 11 patients with low muscle mass or pre-sarcopenia (29.37%)

Table Il. Body composition and CT measurements

SMM C3
Age Weight BMI* | CSACS3' act‘;°t':;"9 SMIC3 | SMML3% | SMIL3
(years) (kg) (kg/m?) (cm?) formulat (cm?/m?) (cm?) (cm?/m?)
(cm?)
Mean 66.11 68.84 25,28 44.99 13757 49.77 135.49 49.07
sD 11.66 12.21 439 8.45 24.48 6.42 26.43 7.69
Median 65.00 72.00 24.76 43.80 136.65 49.64 135.50 47.93
1025 Range 59.00 60.90 2266 39.03 124.4 4517 109,50 42,82
1075 Range 75.00 76.50 28.40 50.00 158.63 53.57 156.60 52,69

*BMI (kg/n¥): body mass index. 'CSA C3 (cn): cross sectional area at C3 = sum of paravertebral and sternocleidomastoid muscles divided by CT slice thickness. *SMM
C3 formula (cn) = skeletal muscle mass at C3 according to the developed = [27.304 + 1.363 * CSA at C3 (cn¥) — 0.671 *Age () + 0.640 * weight (kg) + 26.442 *
Sex] (Sex = value “1” for female sex and “2” for male sex). $Vertebral SMI (cn¥/m¥) = vertebral skeletal muscle index = {[27.304 + 1.363 * CSA at C3 (cn¥) — 0.671
*Age (y) + 0.640 * weight (kg) + 26.442 * Sex] /(stature)} 2. 'SMM L3 (cm?) = skeletal muscle mass at L3 = sum of spinal vertebrae, transverse abdominus, external/
internal oblique, and rectus abdominus muscles divided by CT slice thickness. Lumbar SMI (cm?/m?) = lumbar skeletal muscle index = [SMM at L3/(stature)] 2.

220,

SMMC3-L3

y = 1,0108x - 3557
A =0,8769

165,

110,

55,

Figure 2.

T
50,

T
100,

150,

250,

Analysis of skeletal muscle mass at C3 and L3 level. Estimation of SMM at L3
using a developed formula. There was a significant correlation (r2 = 0.8769)
between the cross-sectional area of the muscles at C3 and L3 level.
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Figure 3.

Analysis of skeletal muscle index at C3 and L3 level. Estimation of SMI at L3 using
a developed formula. There was a significant correlation (r = 0.8052).
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were identified, 54.54% of them being normal weight (with a
BMI < 25 kg/m?) and 45.45% being overweight (with a BMI
> 25 kg/ m?). According to sex distribution, most of pre-sarco-
penic individuals were men (ten men and one woman).

DISCUSSION

Skeletal muscle is one of the largest organs of the body and
is involved in metabolic processes in health and disease (19).
Sarcopenia is the major feature of cancer cachexia and is related
with reduced quality of life and survival (8,10,20). The evidence
strongly suggests that SMM is associated with clinical outcomes
in cancer patients. Reduction in lean body mass causes a lower
body functional capacity, higher toxicity from antineoplastic treat-
ments and lower survival, and, therefore, has been consistently
associated with a poor disease prognosis (2,21).

The L3 lumbar vertebra landmark is often used in cross-sec-
tional body composition analysis and is found to correspond to the
whole-body muscle tissue measurement (6,22). CT-scans at L3
level are seldom available in all cancer patients as, for example,
occurs in head and neck patients (11), who are at elevated risk
of malnutrition (23,24).

Previous studies have already investigated the correlation
between the SMM at C3 and L3 vertebras and a multivariate
linear regression between both levels, with a positive correlation
(10,12). Therefore, we also investigated whether C3 muscle CSA
correlates with L3 muscle CSA on an extended CT planning scan,
and we also found a good correlation. To date, this is the first pilot
study which compares the SMM and the SMI in two different
regions using the same CT body scan. Moreover, according to
the diagnosis of pre-sarcopenia, there was a strong correlation
between the SMI of both locations, and 86.49% of cancer patients
were equally assigned. Perhaps, the presence of comorbidities,
as for example ascites or edema, which appears so frequently in
cancer patients and courses with weight gain, could be the reason
of the unequal classification of the only five patients who do not
present a good correlation.

Moreover, patients with cancer present malnutrition associated
not only with the characteristics that define the malignant tumor,
but also with the treatment which must be applied. Side effects
of radiation depend on the tumor location, total dose and the ef-
fects of combined radiochemotherapy. Depending on the location,
patients have big limitations on eating (as for example head and
neck and esophagus cancer patients). Consequently, monitoring
body composition before radiotherapy could be very useful for
nutritional and medical interventions, to optimize treatment and
reduce toxicity levels (25).

On the other hand, low levels of muscle mass are not only seen
in patients who appear thin or cachectic, but also in individuals
who are overweight (BMI > 25 kg/m?) or obese (BMI > 30 kg/m?)
(5,7,8). Sarcopenic obesity is strongly related to reduced survival
(26,27), worse prognosis (15,2), and important adverse effects
(27,28). The sarcopenic obese phenotype has been increasingly
identified among cancer patients (15,20), probably because of the
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growing prevalence of obesity worldwide combined with intense
muscle catabolism promoted by cancer treatment and/or the dis-
ease itself (9,29,30). In this context, numerous techniques have
been developed to provide objective measures. Moreover, other
anthropometric quantification methods used to diagnose muscle
depletion, such as bioelectrical impedance analysis (BIA) or waist
circumference (WC), have a significant inter and intra observer
variability, and this may limit sensitivity for detecting changes and
sarcopenic obesity (2,18,31). According to new investigations,
magnetic resonance (MR) and CT are the most reliable methods
for the diagnosis of sarcopenia because they can reveal quantita-

Figure 4.

A.Patient without pre-sarcopenia. B. Patient with pre-sarcopenia. Examples of
cross-sectional third vertebra (C3) images. Musculature delineated with MIM® radi-
otherapy contouring software. Patients exhibited wide variation in SMM composition.
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tive and qualitative changes in muscle mass (32). As CT planning
scans are routinely used at radiotherapy department, they can be
used to assess skeletal muscle volume as well as a specific and
particular method in patients undergoing radiotherapy. This new
system permits clinicians to immediately calculate this with a single
image acquisition, without extra radiation (Fig. 4). These images
offer great precision and their analyses are unaffected by inter-
personal variations when automatic determinations are performed.

In conclusion, in our study a low SMM was present in eleven
patients (29.73%), 45.45% being not underweight: three of them
with a BMI over 25 kg/m?(27.27%) and two of them with a BMI
> 30 kg/m? (18.18%). This is the reason why this technique may
be useful to identify patients at nutritional risk, which may not be
suspected by visual inspection. As body composition is an import-
ant component and independent predictor of clinical outcomes in
cancer patients, future research and clinical directions must be
oriented in changing the use of body weight or BMI by CT scan im-
ages. Furthermore, further studies at C3 are needed, especially in
head and neck patients, to observe the variability of muscle mass
at this level. The presence of edema, tumor location or surgical
operation before radiation therapy at the level of paravertebral and
sternocleidomastoid muscles (as, for example, in laryngeal cancer)
could increase or decrease SMM measurements.

Our study has several limitations: on one hand, delineation of
the muscles was performed manually by only one researcher. On
the other hand, the recent consensus of sarcopenia emphasizes
the importance of evaluating muscle performance and strength
as sarcopenia is characterized by low muscle mass plus low
muscle strength or low physical performance (2). As our current
study evaluated the muscle mass, and not the muscle quality or
strength, we used the term “pre-sarcopenia” according to the
European consensus guideline.

Likewise, despite the limited sample size of our study, the findings
could be very important for many further investigations especially in
patients who have lack of abdominal images (commonly used now-
adays as the gold standard, but not feasible for all the patients who
could present malnutrition). Body composition analysis at new CT
levels would be an important step for the future translation to clinical
practice in cancer patients undergoing radiotherapy treatment.

As we have shown in this paper, there was a good correlation
between SMM in C3 and L3, which means that a single sectional
cross at the level of the third vertebra can be used to diagnose
pre-sarcopenia in patients who have lack of an axial cut at the level
of the third lumbar vertebra. Due to these findings, our current study
used a new method to reliably estimate muscle mass and lumbar
SMI, without the need of additional imaging and patient burden.
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Abstract

Introduction: the South American Youth/Child Cardiovascular and Environmental (SAYCARE) feasibility study aims to develop valid and reliable
indicators to investigate health-related behavior and nutritional status in children and adolescents. Anthropometric measurements are one of
the evaluated indicators in the study. The accuracy of the anthropometric data is very important and relies in the quality of the measurements.
Objective: to describe the intra-observer reliability of ten anthropometric measurements: weight, height, circumferences (neck, arm, waist, hip)
and skinfolds (triceps, subscapular, biceps and suprailiac) of children and adolescents from six South American cities: Lima, Medellin, Montevideo,
Santiago, San Pablo and Teresina.
Methods: prior to the study, fieldworkers from the seven centers participated in central training to ensure the application of standardized pro-
cedures in the anthropometric measurements. Intra-observer precision, technical error of measurement (TEM) and coefficient of reliability (R)
Key words: were estimated for each measurement.
Results: reliability of weight and height was above 99% in almost all cities. TEM for skinfold thickness was below 1.4 mm in children and 2.13

Reliability. mm in adolescents, while reliability was above 95% in most of the skinfold measurements. TEM for circumferences was below 1.8 cm in children
Anthropometric . . - ) .
measurements. and 0.64 cm in adolescents, while reliability was above 99% in almost all circumferences.
Children and Conclusions: reliability of the anthropometric measurements in this study was high. In comparison with similar European or American studies,
adolescents. the reliability of the measurements taken in our study was, in most cases, similar or even higher.
Resumen
Introduccién: el estudio piloto South American Youth/Child cARdiovascular and Environmental (SAYCARE) tiene como objetivo desarrollar indicadores
validos y confiables para investigar el estado nutricional y las conductas vinculadas a la salud en nifios y adolescentes. Uno de estos indicadores son
las mediciones antropométricas. La precision de los datos antropométricos es muy importante y se basa en la calidad con que se toman las mediciones.
Obijetivos: describir la confiabilidad intraohservador de diez mediciones antropométricas: peso, talla, circunferencias (cuello, brazo, cintura, cadera) y
pliegues (triceps, subscapular, biceps y supraillaco) de nifios y adolescentes de seis ciudades de Sudamérica: Lima, Medellin, Montevideo, Santiago,
San Pablo and Teresina.
Métodos: previo al estudio, los trabajadores de campo de los seis centros participaron de un entrenamiento centralizado, para asegurar la
aplicacion de procedimientos estandarizados en la toma de las mediciones antropométricas. Para determinar la precision intraobservador, se
estimd el error técnico de medicion (TEM) y el coeficiente de confiabilidad (R) para cada medicion.
Resultados: la confiabilidad de las medidas de peso y la talla estuvo por encima del 99% en casi todas las ciudades. EI TEM para el grosor
Palabras clave: de los pliegues estuvo debajo de 1,4 mm en los nifios y de 2,13 mm en los adolescentes, mientras que la confiabilidad fue superior al 95% en
_— la mayoria de las mediciones de los pliegues. El TEM para las circunferencias estuvo por debajo de 1,8 cm en los nifios y de 0,64 cm en los
Confiabilidad. ) A . . ) )
Medidas adolescentes, mientras que la confiabilidad fue superior al 99% en casi todas las circunferencias.
antropométricas. Conclusiones: la confiabilidad de las mediciones antropométricas en este estudio fue alta. Comparada con estudios similares realizados en
Nifios y adolescentes. Europa y Estados Unidos, la confiabilidad de las medidas tomadas en nuestro estudio es, en la mayoria de los casos, similar o ain mas elevada.
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INTRODUCTION

Obesity is defined as an excess of total body fat and is a
risk factor for chronic diseases like type-2 diabetes, cancer and
cardiovascular diseases, which are the leading causes of death
in adults worldwide (1). Childhood obesity is one of the most
relevant problems of public health in this century, growing at
alarming rates, especially in low and middle-income countries
(2). Mean body mass index (BMI) and the prevalence of obesity
have increased worldwide in children and adolescents from 1975
to 2016, with a global increase of 0.32 kg/m? per decade in girls
and 0.40 kg/m? in boys, from an age-standardized mean BMI of
17.2 kg/m? in girls and 16.8 kg/m? in boys to 18.6 kg/m? and
18.5 kg/m? in 2016, respectively (3). Obesity rates in children
and adolescents increased from less than 1% in 1975 to almost
6% in girls and 8% in boys in 2016 (3).

More than 20% (approximately 42.5 million) of Latin American
children aged 0 to 19 years are overweight or obese. Among
children under five years old, excess weight and obesity are wi-
despread, particularly in the Southern Cone and in Mexico, rea-
ching figures of around 10%. In older children, the prevalence of
excess weight and obesity exceed 25% of the population in some
countries, like Chile, Ecuador and Mexico (4). It is important to
consider that children with obesity are prone to obesity in adul-
thood and more likely to develop non-communicable diseases at
younger ages (5).

There are many techniques to determine excess body fat
(dual-energy X-ray absorptiometry, underwater weighing, air dis-
placement plethysmography, magnetic resonance imaging and
computed tomography) (6). Anthropometry is a relatively quick,
simple, and inexpensive method of nutritional assessment that
can provide information about fat mass and fat free mass com-
position (7).

Body weight and height are used to calculate BMI, the most
common index used to identify obesity in children (8). Both weight
and height are easy measurable parameters. However, in growing
children, age and sex need to be considered along with BMI (9).
BMI provides information about total body mass; however, it does
not give information about body compartments. To overcome the
limitations of BMI in clinical practice, other measurements could
be taken (11). Waist circumference (WC) is a good indicator to
assess abdominal obesity (12) and it is an important measurement
to be taken, as cardio-metabolic risk factors are more prevalent
in children and adolescents with abdominal obesity than those
with excess weight or general obesity (13). The WC measurement
has been difficult to standardize worldwide because there is no
consensus on the location of the measurement. There are different
protocols to measure WC: the World Health Organization (WHO)
recommends to measure it in the midpoint between the top of the
iliac crest and the lower margin of the last palpable rib in the mid
axillary line (14), the Centers for Disease Control and prevention
(CDC) recommend to measure it at the uppermost lateral border
of the hip crest (ilium) (15) and certain studies have measured
it at the umbilical level (16). In subjects with excess abdomi-
nal fat, this measurement becomes difficult at any location and
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can lead to errors. Skinfold thickness provides information about
subcutaneous fat. The measurements are difficult to standardize
because the size of skinfolds may vary according to the duration
and level of compression during the measurement, and the level
of tissue hydration (17). Obesity may influence the reliability of
skinfold measurements, especially in cases in which skinfold size
approaches the upper limit of the measurement range of the ca-
liper (18). In their review of anthropometric measurement error,
Ulijaszek and Kerr found that skinfold measurements were the
most imprecise (10).

The accuracy and usefulness of the anthropometric method great-
ly rely on the quality of the measurements. Reliability assessment is
a direct indicator of data quality (19). When anthropometric mesure-
ments are taken, the measurements may vary due to different perso-
nal skills or inconsistencies in adherence to study protocols among
fieldworkers (20). However, variations due to measurement error,
technical error or personal error can be controlled to some extent at
the time anthropometrical studies are performed (21).

The most common method to estimate error when taking an-
thropometric measurements is through the technical error of me-
asurement (TEM), which is an accurate index that estimates the
quality of the measurements taken. From an evaluation viewpoint,
a low variability between repeated measurements on the same
subject by one (intra-observer differences) or by two or more
(inter-observer differences) observers is considered as high re-
liability (20).

There is information on anthropometric measurement error in
epidemiological studies in children and adolescents, but mainly in
North America and Europe. However, this information is not usually
reported in studies from South America.

Therefore, the aim of this study was to describe the intra-ob-
server reliability of ten anthropometric measurements (weight,
height; neck, arm, waist and hip circumferences; and triceps,
subscapular, bicep and suprailiac skinfolds) in the South Ame-
rican Youth/Child Cardiovascular and Environmental (SAYCARE)
feasibility study, in children and adolescents.

MATERIAL AND METHODS

SAYCARE is an observational multicenter, feasibility study that
has been designed to develop valid and reliable indicators to in-
vestigate health-related behavior and nutritional status in chil-
dren and adolescents. The study was carried out in seven centers
from six countries of South America: Buenos Aires (Argentina),
Lima (Peru), Medellin (Colombia), Montevideo (Uruguay), Santia-
go (Chile), and S&o Paulo and Teresina (Brazil). The first goal of
the SAYCARE study was to assess the feasibility and reliability of
the questionnaires and the anthropometric measurements. The
fieldwork was carried out during the academic years of 2015
and 2016, and different number of anthropometrists participated
in each center (Medellin 2, Santiago 2, Lima 3, Montevideo 4,
Buenos Aires 4, Teresina 4 and San Pablo 5)

The subjects were selected in each city, stratified by age into
two groups: children (3-10 years) and adolescents (11-18 years),
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and by type of school into two groups: public and private. Each
sex was represented by 50% of participants. The sample size
was calculated based on the experience of other multicenter stu-
dies in which feasibility pilot studies were previously conducted as
well as the reliability and validity of the methods were evaluated
(11,12,19). This sample size was increased by 20% in order to
take potential drop-outs into account. The target sample size was
240 children and 240 adolescents from each city (22). Data from
Buenos Aires was not included in this anthropometric analysis
because only a single measurement was available.

The project followed the ethical standards of the Declaration of
Helsinki and Good Clinical Practice recommendations. The study
was approved by the Ethics Committee of each participating cen-
ter. The volunteer and/or guardian provided fully-informed written
consent to participate.

STANDARDIZATION PROCESS

Prior to the study, fieldworkers from the seven centers participa-
ted in central training that took place in March 2015 at the Federal
University of Piauf in Teresina (Brazil). The aim of the training was to
ensure the application of standardized procedures to measure wei-
ght, height, circumferences (neck, arm, waist and hip) and skinfolds
(triceps, subscapular, biceps and suprailiac). Theoretical and practical
training was implemented, and thereafter an assessment of intra- and
inter-observer reliability was performed. As described below, intra-ob-
server (twice) and inter-observer (once) reliability was assessed.

ANTHROPOMETRIC MEASUREMENTS

The guidelines for each measurement (according to the re-
ference manual of anthropometric standardization of the WHO)
(22) were laid down in the standard operation procedures manual
and were available to all staff members. Anthropometric mea-
surements were taken at the right side of the body two times,
non-consecutively. In case of an error of 5% or higher between
the first and the second measurement, a third measurement was
taken. All measurements were taken in underwear or with as few
clothes as possible and without shoes, as follows (14,23,24).

Weight was measured to the nearest 0.1 kg by using a digital
scale (WISO W801, Barreiro, Brazil). Height was measured by
using a portable stadiometer (Cardiomed WSC, Parana, Brazil)
to the nearest 0.1 cm, with the subject barefoot and head in the
Frankfort plane.

The arm circumference was measured with the subject stan-
ding relaxed with his or her side to the observer, and the arm
hanging freely to the side; the tape was passed around the arm at
the level of the midpoint of the upper arm (the midpoint between
the posterior border of the acromion process to the tip of the ole-
cranon process). The waist circumference was measured midway
between the lowest rib margin and the iliac crest, feet positioned
close together, at the end of a gentle expiration. The hip circumfe-
rence measurement was taken at the point yielding the maximum
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circumference over the buttocks, feet positioned close together,
with the tape held on a horizontal plane. The neck circumference
measurement was taken with the tape placed around the neck
above the larynx and perpendicular to the axis of the neck. All
the circumferences were measured to the nearest 0.1 cm using
a flexible, non-elastic tape (Cardiomed WSC, Parand, Brazil). The
subject was in a standing position. Skinfold thicknesses were
measured to the nearest Tmm by using a caliper (Lange, CA,
USA) at the following sites: triceps, halfway between the acromion
process and the olecranon process; biceps, at the same level as
the triceps skinfold and directly above the center of the cubital
fossa; subscapular, about 20 mm below the tip of the scapula
and 45 degrees to the lateral side of the body; suprailiac, about
20 mm above the iliac crest and 20 mm toward the medial line.

The WHO cut-off points were used to characterize the popula-
tion according to their nutritional status (25,26).

STATISTICAL ANALYSIS

The technical error of measurement (TEM) was calculated as
the square root of the measurement error variance. TEM is the
most commonly-used measure of precision and was calculated
with the following formula:

Vs @
TEM= ETE

where “d” is the difference between measurements and “N” is the
number of individuals measured. The lower the TEM obtained, the
better the precision of the appraiser to take the measurement (10).

The coefficient of reliability (R) is another approach to obtain
comparability of anthropometric measurement error in population
studies. It shows the proportion of between-subject variance free
from measurement error. In this case, we used R as a percentage
(R%), which was calculated by the following formula:

TEM?
A=1- (L)

where SD? is the total intra-subject variance for the study, in-
cluding measurement error. An R% value of 100% means that
there was no measurement error. The higher the R% values, the
greater the measurement precision. An R% above 95% means
that the variance was due to factors not related to measurement
error. Where R is around 99%, such error is unlikely (10).

Al statistical analyses were performed by using the Predictive
Analytic Software (PASW 18.0 for Windows; PASW Chicago, IL).

RESULTS

Anthropometry was the part of the SAYCARE study that presen-
ted the highest compliance (728 children and 391 adolescents
had double anthropometry versus 237 and 258, respectively, who
completed all the questionnaires twice). Table | summarizes the
characteristics of the population with anthropometric data.
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Table I. Main characteristics of the
SAYCARE population

Children Adolescents
Number 732 392
Sex (female, %) 51 51
Weight (kg) (95% Cl) 27.3 (26.6-28) 54.8 (53.7-55.6)
Height (cm) (95% CI) | 120.6 (119.7-121.4) | 158.3 (157.5-159.1)
BMI (kg/m?) (95% Cl) 18.7 (18.5-19) 21.8 (21.6-21.9)
WC (cm) (95% Cl) 59.3 (58.9-59.9) 73.3 (72.7-74)
% Growth retardation* 4.03 (2.5-5.5) 5.7 (3.3-8.1)
% Overweight/Obesity’ |  40.6 (36.9-44.2) 34.8 (30.1-39.6)

BMI: body mass index; WC: waist circumference. *Height/age < -2 SD (95%
Cl). 'BMi7Age > +2 SD up to five years old and BMl/age > +1 SD above five
years old (95% Cl).

The intra-observer TEM and reliability for each anthropometric
measurement, both in children and adolescents from the six cities
of South America, are shown in tables Il and lll, respectively.

The TEM for weight ranged between 0 kg (Medellin) and 0.2 kg
(San Pablo) in children and from a minimum of 0.03 kg (Santiago)

E. Skapino et al.

and a maximum of 0.89 (Lima) in adolescents. The TEM for height
ranged between 0.03 cm (Lima) and 0.93 cm (San Pablo) in
children and 0.05 c¢m (Santiago) and 1.25 cm (Lima) in adoles-
cents. Reliability was above 99% in both measurements, except
for adolescent’s height from Lima, which was 98.6%.

The error in circumferences ranged between 0.03 cm (neck,
waist, hip) and 1.8 ¢cm (hip) in children and between 0.05 cm
(neck) and 0.64 cm (waist) in adolescents. Reliability in children’s
circumferences was above 99% for all measurements, except for
the arm circumference, which was 98.4% and 98.8% in Teresina
and Montevideo respectively, and for the neck circumference,
which was 96.6% in Montevideo, 96.8% in Teresina and 98.5%
in Santiago. In adolescents’ circumference measurements, relia-
bility was above 99% for almost all of them. The exceptions were
the arm circumference, which was 97.9% in Teresina, 98.3% in
Montevideo and 98.7% in Medellin, and the neck circumference,
which was 98.8% in Montevideo.

TEM in skinfold measurement in children ranged between
0.07 mm (subscapular) and 1.40 mm (triceps) and in adoles-
cents between 0.08 mm (triceps and suprailiac) and 2.13 mm
(triceps). Reliability for skinfolds was above 95% in all skinfolds,

Table Il. Intra-observer TEM and %R of anthropometric measurements in children by city

Sao Paulo Teresina Medellin Lima

n TEM R% n TEM R% n TEM R% n TEM R%

Weight (kg) 107 0.21 99.96 174 0.05 99.99 134 0.00 | 100.00 | 100 0.03 99.99
Height (cm) 106 0.93 99.62 173 0.14 99.99 134 0.53 99.91 100 0.03 99.99

Circumferences
Neck (cm) 107 0.09 99.88 175 0.46 96.80 135 0.03 99.99 100 0.08 99.92
Arm (cm) 107 0.20 99.58 175 0.46 98.43 135 0.29 99.37 100 0.08 99.96
Waist (cm) 107 017 99.97 175 0.40 99.84 135 0.03 | 100.00 | 100 0.08 99.99
Hip (cm) 107 0.20 99.97 175 1.84 96.87 132 0.41 99.88 100 0.03 99.99
Skinfolds
Triceps (mm) 107 0.31 99.62 175 0.37 99.52 135 1.40 93.05 100 0.10 99.96
Subscapular (mm) | 107 0.38 99.56 175 0.49 99.44 135 0.36 99.33 100 0.07 99.99
Biceps (mm) 107 1.29 88.52 175 0.58 98.00 135 0.91 88.97 100 0.30 99.72
Suprailiac (mm) 107 0.27 99.94 175 0.64 99.50 135 0.61 99.32 100 0.14 99.98
Montevideo Santiago All

n TEM R% n TEM R% n TEM R%

Weight (kg) 68 0.03 99.99 149 0.04 99.99 732 0.12 99.99
Height (cm) 68 0.25 99.96 149 0.24 99.97 732 0.32 99.94

Circumferences
Neck (cm) 68 0.51 96.66 149 0.29 98.51 734 0.88 99.27
Arm (cm) 68 0.34 98.87 149 0.21 99.60 734 2.39 98.33
Waist (cm) 68 0.22 99.92 149 0.58 99.64 734 0.62 99.86
Hip (cm) 68 0.03 | 100.00 | 149 0.33 99.89 734 1.50 99.18
Skinfolds

Triceps (mm) 68 0.26 99.71 143 0.64 98.54 733 8.87 95.68
Biceps (mm) 68 0.30 99.15 143 0.27 99.07 733 1.67 99.91
Suprailiac (mm) 68 0.88 96.68 143 0.21 99.92 733 3.06 99.83

TEM: technical error of measurement; R: coefficient of reliability.
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Table lll. Intra-observer TEM and %R of anthropometric measurements in adolescents by city

Sao Paulo Teresina Medellin Lima

n TEM R% n TEM R% n TEM R% n TEM R%

Weight (kg) 70 0.21 99.98 56 0.53 99.80 69 0.42 99.89 104 0.89 99.52
Height (cm) 70 0.43 99.85 56 0.24 99.96 69 0.07 99.90 104 1.25 98.65

Circumferences
Neck (cm) 70 0.10 99.93 56 0.05 99.97 69 0.14 99.74 104 0.11 99.85
Arm (cm) 70 0.30 99.55 56 0.53 97.96 69 0.40 98.73 104 0.14 99.79
Waist (cm) 70 0.19 99.96 56 0.18 99.96 69 0.64 99.40 104 0.10 99.98
Hip (cm) 70 0.30 99.93 56 017 99.96 69 0.26 99.91 104 0.25 99.90
Skinfolds
Triceps (mm) 70 0.08 99.98 56 0.47 99.29 69 2.13 89.06 104 0.62 98.66
Subscapular (mm) 70 1.09 97.96 56 0.47 99.15 69 0.94 97.51 104 0.45 99.41
Biceps (mm) 70 0.15 99.94 56 0.47 98.27 69 0.74 96.37 104 1.42 95.84
Suprailiac (mm) 70 0.13 99.98 56 0.19 99.96 69 0.08 99.99 103 0.83 99.20
Montevideo Santiago All

n TEM R% n TEM R% n TEM R%

Weight (kg) 35 0.13 99.99 58 0.03 99.90 392 0.60 99.78
Height (cm) 35 0.18 99.99 58 0.05 99.90 392 0.84 99.51

Circumferences
Neck (cm) 35 0.35 98.86 57 0.23 99.18 391 0.21 99.55
Arm (cm) 35 0.47 98.37 57 0.18 99.57 391 0.16 99.80
Waist (cm) 35 0.12 99.98 57 0.23 99.92 391 0.33 99.87
Hip (cm) 35 0.21 99.96 57 0.35 99.72 391 0.24 99.93
Skinfolds

Triceps (mm) 35 0.42 99.30 57 0.26 99.82 391 0.85 97.99
Subscapular (mm) 35 0.66 98.55 57 0.09 99.98 391 0.68 98.84
Biceps (mm) 35 0.24 99.47 57 0.10 99.91 391 0.73 98.95
Suprailiac (mm) 35 0.12 99.94 57 0.39 99.74 391 0.45 99.76

TEM: technical error of measurement; R: coefficient of reliability.

except for the biceps in children from San Pablo (88.5%) and
Medellin (88.9%) and triceps in children (93%) and adolescents
(89%) from Medellin.

DISCUSSION

The SAYCARE feasibility study was carried out to determine the
reliability of several indicators that will be used in the final complete
study to investigate risk factors for cardiovascular diseases in chil-
dren and adolescents from seven cities of South America. Anthropo-
metric measurements are among these indicators and they are very
useful in population studies to determine the presence of obesity
or body composition abnormalities. As excess weight and obesity
are risk factors for cardiovascular diseases (12), it is very important
to establish (17) the reliability of body fat and fat distribution mea-
surements. The most important result of our study is that the field
work researchers obtained a very good intra-observer agreement.

In this study, for the vast majority of measurements and cities,
R values were higher than 95%, in most measurements reaching
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values above 98%. The lowest R values were obtained for the tri-
ceps skinfold, both in children (95.6%) and adolescents (97.9%),
although they are above the optimal values in both cases. Skinfold
thicknesses are particularly difficult to measure, as this involves
separating the subcutaneous adipose tissue from the underlying
muscle, something that becomes even more difficult in overweight
individuals (27). Skinfold thicknesses can be affected by compres-
sion during measurement but also by the biological characteristics
of the individual being measured and anatomical differences in com-
pressibility that vary with age, gender and recent weight loss (17).

Reliability was higher for circumferences than for skinfolds,
both in children and adolescents. Analyzing the reliability of both
measurements in children and adolescents, for circumferences,
reliability was higher in adolescents than in children, and for
skinfolds, the opposite occurs. The TEM for the circumferences
measured was below 0.5 cm (except for children’s hip that was
0.99 cm). The TEM for the skinfolds was below 1 mm, except for
children’s tricipital skinfold, which was 1.09 mm.

The measurement of error in anthropometry is not always
analyzed in epidemiological studies. In a review by Ulijaszek and
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Kerr (10), results were compiled on intra-observer reliability; for
circumferences it ranged from 85 to 95% and for the skinfolds
from 89 to 97%. Weight and height had a reliability of 98%.

There are few studies measuring anthropometry and involving
several countries in Latin America, and even less that have studied
the reliability of the measurements taken. One of them is the
Hispanic Health and Nutrition Examination Survey (HHANES 1982-
1984) (28), which collected data to determine growth patterns for
Hispanic children living in the United States. They determined the
intra-observer reliability of some anthropometric measurements
in a sample of children aged above 12 years. Considering the
reliability of the common measurements taken in both studies (in
the case of SAYCARE, taking into account the reliability of ado-
lescents): height, arm circumference, and tricipital, subscapular
and suprailiac skinfolds, the reliability was higher in most of the
SAYCARE measurements: in arm circumference, it was 1.9% hi-
gher (99.7% vs 97.8%), in the subscapular skinfold it was 3.4%
higher (98.8% vs 95.4%), and in the suprailiac skinfold it was
10.5% higher (99.7% vs 89.2%). The tricipital skinfold reliability
was the same in both cases (97.9%) and for height the SAYCARE
study reliability was 0.5% lower (99.5% vs 100%).

In Europe, there have been more recent epidemiological stu-
dies that analyzed the measurement errors in anthropometry in
children and adolescents: Toybox (infants, six countries) (20), IDE-
FICS (infants and children, six countries) (18) and HELENA (ado-
lescents, ten cities) (17). Height and weight reliability in SAYCARE
children were very similar to Toybox and IDEFICS studies (above
99%), but for waist circumference, the reliability was better in
SAYCARE children (99.8%) than in Toybox (96.7%). Toybox had
a second training session for waist circumference measurement
due to low reliability in the first. In the second training session,
reliability was better but still lower than our study or the IDEFICS
study. On comparing reliability of the other circumference measu-
rements, we found that, for SAYCARE children, it was better than
for IDEFICS children, except for arm circumference, which was
lower (98.3% 5 99.3%). Something similar occurs with skinfolds
reliability, which was better in SAYCARE children than in IDEFICS
children, except for the tricipital skinfold that was lower in our
study (95.6% vs99.4%). Reliability in adolescent measurements
was better in our study than in the HELENA study, both for cir-
cumferences (> 99% vs > 97%) and for skinfold thicknesses
(>97% vs > 95%). In all the previous studies, reliability results
were optimal or at least acceptable (> 90%) for epidemiological
studies in children and adolescents.

In summary, the intra-observer reliability of the anthropome-
tric measurements of our study can be considered as very good.
However, due to involuntary difficulties, we could not determine
the margin of inter-observer error in this feasibility study, but it
will be determined prior to the complete final study.

CONCLUSIONS

We can conclude that the training workshop carried out with
the fieldworkers before taking the measurements in the respective

E. Skapino et al.

countries gave good results in the subsequent feasibility study.
The reliability of the measurements taken in our study was in most
cases the same or higher than the reliability shown in European
or American studies.
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Resumen

Introduccion: la dieta mediterranea (DM) se relaciona con un buen estado de salud. Existen diferentes propuestas validadas de indices para
evaluar la adherencia al patron dietético mediterraneo.

Objetivos: la finalidad del estudio fue evaluar la clasificacion de la poblacion adulta de la Comunitat Valenciana segun su adecuacion a la DM,
utilizando dos indices validados y analizar el grado de concordancia entre ellos.

Métodos: estudio metodoldgico sobre la concordancia de clasificacion de una poblacion a través de dos instrumentos de medicion de la adhesion
ala DM, sobre una muestra representativa de 2.728 individuos adultos de la Comunitat Valenciana. Datos obtenidos de la Encuesta de Nutricion
de la Comunitat Valenciana 2010-2011. La adhesion se determind mediante “Puntuacion Modificada de Dieta Mediterranea” y “Cribado de
Adherencia de Dieta Mediterranea”. La poblacion se clasifico en adhesion baja, media o alta seguin cada indice. Se realizd un andlisis estadistico
para variables cualitativas y cuantitativas. Se evalud la concordancia de los indices por la prueba Kappa.

Resultados: en ambos indices, el mayor porcentaje (41% y 71%, respectivamente) de poblacion se situd en una adhesion media a la DM. Entre
ambos indices el valor del indice kappa fue de 0,169, para hombres de 0,163 y para mujeres de 0,174. Por grupos de edad: 0,158 para los de
16-24 afios, 0,139 para 25-44 afios, 0,185 para 45-64 afios y, 0,161 para mayores de 64 afios.

Conclusiones: los dos indices testados mostraron entre si un grado de acuerdo pobre y clasificaron de forma diferente a una misma poblacion.

Abstract

Background: the Mediterranean diet (MD) has been related to a good state of health. There are different index to evaluate the adherence to
Mediterranean dietary pattern.

Objective: the purpose of the study was to evaluate the classification of the adult population of the Comunitat Valenciana according to their
suitability to the MD using two validated indexes, and analyze the degree of agreement between them.

Methods: methodological study of the concordance of classification of a population through two instruments for measuring adherence to MD,
of a representative sample of 2,728 adult of the Comunitat Valenciana. Data obtained from Encuesta de Nutricion de la Comunitat Valenciana
2010-2011. The adhesion was determined by “Puntuacion Modificada de Dieta Mediterranea” and “Cribado de Adherencia de Dieta Mediterranea”.
The population was classified as low, medium or high according to each index. A statistical analysis was performed for qualitative and quantitative
variables. The concordance of the indexes was evaluated by the Kappa test.

Results: in both indexes, the highest percentage (41% and 71%, respectively) of the population was in medium adherence to MD. Between
both indexes, the value of the kappa index was 0.169, for men 0.163 and for women 0.174. By age groups: 0.158 for those aged 16-24 years,
0.139 for 25-44 years, 0.185 for 45-64 years, and 0.161 for those over 64 years.

Conclusions: the two indexes tested showed a degree of poor agreement and classified the same population differently.
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DE ADHERENCIA A LA DIETA MEDITERRANEA

INTRODUCCION

La alimentacion es uno de los factores que modelan el continuo
de salud-enfermedad en la poblacion. El estudio de la relacion
entre dieta y salud puede abordarse desde una perspectiva nutri-
cional o desde una perspectiva alimentaria, en funcion del conteni-
do de nutrientes o alimentos de la misma y, complementariamente,
a través del andlisis de patrones dietéticos, los cuales tienen en
cuenta la ingesta de la dieta desde una perspectiva globalizadora.
La eleccion de los alimentos, fuertemente marcada por la tradicion,
la cultura y por la geografia permite distinguir diferentes patrones
dietéticos, como el oriental, occidental, mediterraneo o el atlantico.
Los factores socioeconomicos y educativos también influyen tanto
en la eleccion de los productos como en la forma de prepararlos,
por lo que determinan en una misma region, diferentes variabilida-
des en la adhesion a un patron alimentario concreto (1-3).

El patrén de dieta mediterranea (DM) se ha relacionado con
un buen estado de salud (4). Se asocia con un menor riesgo de
mortalidad por cancer y enfermedad cardiovascular (ECV) y tiene
un papel beneficioso en la prevencion de ECV, degenerativas y
cronicas (5-8). Incluso existe evidencia sobre el papel protector
que puede desempefiar para mantener la integridad de los telo-
meros durante la replicacion del acido desoxirribonucléico (ADN),
lo que puede afectar positivamente en la esperanza de vida (9).

La DM hace referencia al patron dietético propio de las zonas
lindantes al Mar Mediterraneo a mediados del afio 1960. Se carac-
teriza por un consumo elevado de vegetales (frutas y verduras) de
temporada, cereales enteros, legumbres, frutos secos, por la pre-
sencia del aceite de oliva como la principal fuente de grasa, por ser
moderado en el consumo de pescado y carne, y por acompanar las
comidas principales con vino (4). La DM es considerada un patron
dietético sostenible con una baja contribucion en la huella ambiental
en relacion a otros patrones, como puede ser el occidental (10-13).

Una de las herramientas para conocer la adhesion de la pobla-
cion a los diferentes patrones dietéticos son los indices de calidad
de dieta, algoritmos, que permiten categorizar a los individuos
segun su grado de adecuacion al patron alimentario considera-
do. Durante los Ultimos afios, la poblacion mediterranea se esta
moviendo lejos del patron tradicional de DM. Esto significa que
existe un abandono de los habitos saludables tradicionales y que
se sustituyen por nuevos que vienen marcados por la actual situa-
cion socioeconémica de la poblacion lo cual puede tener efectos
directos en la salud y en el medio ambiente (14,15).

Por lo que respecta al patron de DM, existen diferentes pro-
puestas validadas de indices cuya funcion es hacer una evalua-
cion de la calidad de la alimentacion considerada mediterranea.
Entre ellos pueden existir importantes divergencias segun los
algoritmos de célculo empleados provocando una variabilidad de
categorizacion de la poblacion considerada. Se pueden encontrar
algunos mas nutricionales y otros mas fundamentados en grupos
de alimentos, los cuales suelen utilizar de referencia las guias
alimentarias. Algunos de estos indices son la Puntuacion Modifi-
cada de Dieta Mediterranea (PMDM), el indice de calidad de Dieta
Mediterranea o el Cribado de Adherencia de Dieta Mediterranea
(CADM) (16-18).
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Por lo general, los indices de calidad de DM, son instrumentos
que afirman medir el mismo fenémeno (adhesion al patrén die-
tético mediterraneo), aunque pueden tener objetivos diferentes,
como es el caso de la PMDM y el CADM.

La PMDM surgid para conocer la relacion del patron de la DM
y el puntaje de DM con la mortalidad en una muestra de la pobla-
cion griega (19), en cambio el CADM fue creado para medir la
adherencia a la DM de los participantes del estudio PREDIMED
(Prevencion con Dieta Mediterranea) (20), basado en una pobla-
cion muy concreta, residentes en Espafia mayores de 55 afios sin
enfermedad cardiovascular pero de alto riesgo.

Recientemente se ha publicado el estudio “Agreement among
Mediterranean Diet Pattern Adherence Indexes: MCC-Spain
Study” (21) que compara diferentes indices para la evaluacion
de la adhesion a la DM, en nuestro entorno. Sin embargo, no se
ha contemplado la comparacion con el CADM que es uno de los
indices que mas se esta utilizando actualmente y tiene su rele-
vancia por los estudios PREDIMED y PREDIMED-Plus llevados a
cabo en gran parte del territorio espafiol.

Dado que desde una perspectiva de salud publica, resulta de
gran interés conocer la adhesion de la poblacion a un determinado
patron dietético ya que puede ser utilizado como indicador de
seguimiento del grado de salud alcanzable por la misma, se plan-
tea el presente trabajo. La finalidad del estudio es evaluar la clasi-
ficacion de la poblacion adulta de la Comunitat Valenciana segun
su adecuacion a la dieta mediterranea, utilizando dos indices de
DM validados y analizar el grado de concordancia entre ellos.

METODOLOGIA

Estudio de caracter metodoldgico sobre la concordancia de
clasificacion de una poblacién a través de dos instrumentos
de medicion de la adhesion a la DM. Los datos de poblacion
e ingesta empleados corresponden a la Encuesta de Nutricion
de la Comunitat Valenciana 2010-2011 (ENCV2010-2011) (22),
estudio epidemioldgico transversal de una muestra representati-
va de poblacion no institucionalizada residente en la Comunitat
Valenciana (Espafia). En la ENCV2010-2011 se realizd un mues-
treo aleatorio por conglomerados, proporcional a demarcacion
provincial y estratificado por grupos de edad y sexo. Se utiliz6 el
Sistema de Informacion Poblacional de la Conselleria de Sanidad
Universal y Salud Publica como marco de muestreo y el universo
fue la poblacion residente en la Comunitat Valenciana mayor de
6 afos de edad. La muestra estimada fue de 4.500 efectivos y
la tasa de participacion final fue del 68,93% (3.102 individuos).

Para el presente estudio se selecciond todo individuo entre 16 y
95 afios de edad que tenia cumplimentado el cuestionario principal
y el cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos (CFCA)
de la ENCV2010-2011. La submuestra utilizada se compuso de
2.728,1.311 hombres y 1.417 mujeres. Para evaluar la adhesion
a la DM se adecuaron los datos disponibles de la Encuesta de
Nutricion de la Comunitat Valenciana a dos instrumentos: Puntua-
cion Modificada de Dieta Mediterranea (PMDM) (19) y el Cribado
de Adnerencia a la Dieta Mediterranea (CADM) (23). Para tal fin
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se procedio a una serie de adaptaciones de los datos registrados
a través del CFCA de 142 items utilizado en dicha encuesta. Para
realizar la conversion de las frecuencias de consumo de alimentos
declaradas en el CFCA, los resultados se expresaron como raciones
diarias. Los datos de los sujetos fueron procesados por una Unica
persona formada en este procedimiento. Los factores de conversion
utilizados para cada categoria fueron estandarizados por consumo
de raciones por dia, utilizando los siguientes valores: menos de 1
vez al mes (0,02 raciones/dia); menos de 1 vez a la semana (0,07
raciones/dia); una vez a la semana (0,14 raciones/dia); 3 veces a
la semana (0,43 raciones/dia); entre 4y 6 veces a la semana (0,79
raciones/dia); 1 vez al dia (1 racion/dia).

La Puntuacién Modificada de Dieta Mediterranea evalta el con-
sumo de vegetales, legumbres, frutas, frutos secos, productos
lacteos, hidratos de carbono, carnes, pescado, alcohol y la rela-
cion entre &cidos grasos monoinsaturados y saturados. Aplica el
valor 0 0 1 a cada categoria de acuerdo al valor de referencia
de la mediana obtenida, segin sexo, y realiza el sumatorio del
total de puntos obtenidos, que oscila entre 0y 9. El Cribado de
Adherencia a la Dieta Mediterranea consta de 14 cuestiones, 12
relacionadas con la frecuencia de consumo de alimentos (aceite
de oliva, verduras y hortalizas, frutas, carne roja, grasa animal,

N. San Onofre Bernat et al.

bebidas endulzadas con azticar, vino tinto, legumbres, pescado,
bolleria comercial, frutos secos, salsa de tomate tradicional) y 2
sobre habitos alimentarios (utilizacion de aceite de oliva como
principal fuente de grasa y la clase de carne que se consume
preferentemente). A cada pregunta se asigna el valor 0 si no
cumple la condicion o 1 si la cumple. La puntuacion final oscila
entre 0 y 14 puntos (16). Para la valoracion del item “salsa de
tomate tradicional”, se procedid a adaptar las variables del CFCA
utilizado utilizando los siguientes ingredientes: cebolla, cebolleta,
ajo y salsa de tomate frito. En la tabla | se detallan los grupos de
alimentos y los alimentos que se contemplaron para el estudio.

Siguiendo estos criterios se clasificd a la poblacion en adhe-
sion baja, media y alta a la DM segun cada indice. Para PMDM
se considerd adhesion baja (0-3 puntos), adhesion media (4-5
puntos) y adhesion alta (6-9 puntos) y para CADM, los criterios
utilizados fueron adhesion baja (0-5), adhesion media (6-9 pun-
tos) y adhesion alta (10-14 puntos), segun se refiere en la propia
metodologia de cada indice. Los andlisis se realizaron por sexo
(hombre, muijer) y por grupos de edad (de 16 a 24 afos, de 25 a
44 anos, de 45 a 64 afios, y 65 afios y mas).

Para el andlisis estadistico de las variables cuantitativas se esti-
maron medias y medianas, para establecer las diferencias segun

Tabla I. Alimentos incluidos por grupos considerados en el analisis

Grupos de alimentos utilizados

Alimentos incluidos

Acelgas, espinacas, col, coliflor, bracoli, lechuga, endibia, escarola, tomate crudo, zanahoria,

Vegetales calabaza, judias verdes, berenjenas, calabacines, pepinos, pimientos, alcachofa, puerro,
cardo, apio, esparragos, cebolla, cebolleta
Legumbres Lentejas, alubias, garbanzos, guisantes, habas, conservas de legumbres
Naranja, mandarina, pomelo, kiwi, platano, manzana, pera, fresa, freson, cerezas, ciruela,
Frutas melocotdn, albaricoque, nectarina, sandia, meldn, uva, caqui, breva, nispero, frutas

tropicales, zumo natural de naranja, zumo natural de otras frutas, aceituna, aguacate, fruta
enlatada en su jugo, datiles, higos secos, ciruelas pasas, orejones

Frutos secos

Almendra, cacahuete, avellana, pistacho, nueces

Productos lacteos

Leche entera, leche semidesnatada, leche desnatada, leche condensada, crema de leche,
batido de leche, yogur entero, desnatado, yogur entero y/o desnatado con frutas, requeson,
QuUEeso en porciones 0 cremoso, queso curado y semicurado, queso blanco, fresco, natilla
flan, pudding, cuajada, otros postres lacteos, helado

Carnes Pollo, pavo, ternera, cerdo, cordero, conejo, hamburguesa, albondigas, otras carnes
Sardina, caballa, bonito, atiin, pescados en salazén, ahumados, procesados de pescados
Pescados (palitos de cangrejo, gulas, precocinados), lubina, dorada, lenguado, merluza, bacaladilla,

rape, fletan, boquerdn, salmén, trucha, emperador, pez espada

Aceite de oliva

Aceite de oliva

Carne roja y embutidos

Carne de ternera, embutidos: chorizo, morcilla, longanizas. Fiambre: mortadela, chopped,
salchichon, etc. Hamburguesa, albondigas

Bebidas endulzadas con azlicar

Bebidas carbonatadas con azicar (cola, limonada, tonica) bebidas carbonatadas bajas en
calorfas, bebidas isotonicas

Bolleria comercial

Galletas tipo maria, galletas con chocolate, pasteleria y bolleria industrial (croissant,
ensaimada, fartons)

Salsa de tomate tradicional

Cebolla, cebolleta, ajo, salsa de tomate frito
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sexo y grupos de edad se utilizd la prueba de la t de Student o el
andlisis de la varianza (ANOVA) segun el nimero de categorias
congideradas. Para las variables cualitativas se estimaron las fre-
cuencias en la muestra, para su comparacion se utilizé 1a prueba
de la Chi-Cuadrado (?. Se establecio el nivel de significacion
estadistica para un p-valor menor de 0,05.

Se evalud la concordancia de los resultados obtenidos por los
dos indices de calidad de dieta a través del indice Kappa (24). Se
estimaron intervalos de confianza del 95% (IC95%).

RESULTADOS

Los resultados obtenidos en el cuestionario de 14 puntos del
CADM por sexo se presentan en la tabla Il. Hubo diferencias esta-
disticamente significativas para todos los items en el consumo de
alimentos y habitos alimentarios segln el sexo, excepto para el
consumo de bolleria comercial, de pescado y sofrito tradicional.
Se observd una mayor proporcion de consumidores varones para
la ingestion de fruta, vino, legumbres y frutos secos. Se estimo
un mayor porcentaje de consumidoras entre las mujeres para la
ingestion de aceite de oliva, vegetales, carne roja y embutidos, de
bebidas azucaradas y de carne magra que roja.

En lo referente a la aplicacion de los indices de calidad de dieta,
en la PMDM se obtuvo una puntuacion media de 4,63 (DE = 1,66)
sobre 9. Por sexo las medias estimadas fueron semejantes, 4,66
(DE =1,69) para los hombres y 4,61 (DE = 1,63) para las muijeres.

A medida que aumento la edad aumento la puntuacion media
hasta los 64 afios (p < 0,001). Los valores medios estimados
fueron de 4,10 (DE = 1,73) para el grupo de 16 a 24 aros, 4,55

(DE = 1,65) entre los 25y 44 afos, 4,88 (DE = 1,61) de 45 a 64
afosy 4,73 (DE = 1,61) para los de 65 y mas afios. En hombres,
4,32 (DE =1,67), 4,59 (DE = 1,74), 4,80 (DE = 1,66) y 4,76
(DE =1,63) y en mujeres, 3,89 (DE = 1,76), 4,51 (DE = 1,57),
4,96 (DE = 1,55) y 4,71 (DE = 1,59), respectivamente. Hubieron
diferencias significativas (p < 0,05) entre hombres y mujeres
para el grupo de edad mas joven (16-24 afios). El 26,61% de la
poblacion se clasifico como baja adhesion a la DM, el 41,90%
como adhesion media y el 31,49% como adhesion alta, tal y como
se detalla en la tabla lll.

En el CADM, la puntuacion media obtenida fue de 7,81 (DE =
1,80), sobre 14. Los hombres obtuvieron una puntuacion media
semejante a las mujeres, 7,76 (OE = 1,85) y 7,86 (DE = 1,76) res-
pectivamente. Segun aumentd la edad, la puntuacion media aumen-
16 significativamente (p < 0,05) pasando de 6,71 (DE =1,73) en el
grupo de 16 a 24 afios hasta un méaximo de 8,38 (DE = 1,68) para
el grupo de 65 y mas afos. Las puntuaciones medias obtenidas por
grupos de edad y sexo fueron de 6,70 (DE = 1,73) en hombres y
6,72 (DE=1,73) en mujeres de 16 a 24 afios; 7,32 (DE=1,77) en
hombresy 7,58 (DE = 1,65) en mujeres entre 25-44 afos; 8,18 (DE
=1,74) en hombres y 8,39 (DE = 1,70) en mujeres para el grupo
de 45-64 afos; 8,55 (DE = 1,72) en hombresy 8,19 (DE = 1,62)
en mujeres para los 65 y mas afos. Se estimaron diferencias signi-
ficativas (p < 0,05) entre sexos en las puntuaciones medias de los
grupos de 25-44 afos de edad, de 45-64 afios y 65 y mas afios.

Un 10,48% de la poblacion se clasificd como baja adhesion,
un 71,30% como adhesion media, y un 18,22% de la poblacion
como alta adhesion a la DM, como se detalla en la tabla lll. Si bien
no hubo diferencias estadisticamente significativas respecto a la
adhesion a la DM entre sexos

Tabla Il. Porcentaje de adecuacioén a las preguntas del Cribado de Adherencia a la Dieta
Mediterranea de la poblacion adulta total y por sexo

Hombres Mujeres Ambos

n (%) n (%) n (%) p valor
> 4 cucharadas de aceite de oliva/dia 221 (16,86) 317 (22,37) 538 (19,72) < 0,001
> 2 raciones de vegetales/dia 805 (61,40) 955 (67,40) 1.760 (64,52) < 0,001
> 3 piezas de fruta/dia 139 (14,72) 90 (8,35) 229 (8,39) < 0,001
< 1 racion de carne roja 0 embutido/dia 823 (62,78) 1.046 (73,82) 1.869 (68,51) < 0,001
< 1 racién de grasa animal/dia 1.248 (95,20) 1.319(93,08) 2.567 (94,10) 0,009
< 100 ml bebida azucarada/dia 1.029 (78,49) 1.207 (85,18) 2.236 (81,96) < 0,001
> 7 raciones de vino/semana 225 (17,16) 80 (5,65) 305 (11,18) < 0,001
> 3 raciones de legumbres/semana 807 (61,56) 772 (54,48) 1.579 (57,88) < 0,001
> 3 raciones de pescado/semana 1.170 (89,25) 1.254 (88,50) 2.424 (88,86) 0,267
< 2 raciones bolleria comercial/semana 763 (58,20) 817 (57,66) 1.579 (57,92 0,387
> 3 raciones frutos secos/semana 363 (27,69) 263 (18,56) 626 (22,95) < 0,001
> 2 raciones de sofrito/semana 1.031 (78,64) 1.123 (79,25) 2.154 (78,96) 0,348
Aceite de oliva como grasa principal 1.170 (89,25) 1.294 (91,32 2.464 (90,32) 0,034
Clase de carne que consume 382 (29,14) 600 (42,34) 982 (36,00) < 0,001
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Tabla lll. Clasificacion de la poblacion adulta de la Comunitat Valenciana a la adhesion de
la dieta mediterranea segun la Puntuacion Modificada de Dieta Mediterranea
y el Cribado de Adherencia a la Dieta Mediterranea.

Puntuacion M_c\ dm?ada de Dieta Cribado de Adherencia a la Dieta Mediterranea
Mediterranea
Baja ADM Media ADM | Alta ADM Baja ADM Media ADM Alta ADM
(0-3 puntos) (4-5 puntos) | (6-9 puntos) | (0-5 puntos) (6-9 puntos) | (10-14 puntos)
Hombres
Grupos de edad (n) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
16-24 (170) afios 56 (32,94) 70 (41,18) 44 (25,88) 40 (23,53) 121 (71,18) 9(5,29)
25-44 (465) afios 138 (29,68) 183 (39,35) 144 (30,97) 73 (15,70) 340 (73,12) 52 (11,19)
45-64 (401) afios 96 (23,94) 165 (41,15) 140 (34,91) 30 (7,48) 282 (70,32) 89 (22,20)
> 65 (275) afios 64 (23,27) 117 (42,55) 94 (34,18) 11 (4,00 178 (64,73) 86 (31,27)
Total (1.311) 354 (27,00) 535 (40,81) 422 (32,19) 154 (11,75) 921 (70,25) 236 (18,00)
Mujeres
Grupos de edad (n)
16-24 (183) afios 82 (44,81) 65 (35,52) 36 (19,67) 42 (22,95) 127 (69,40) 14 (7,65)
25-44 (475) afios 127 (26,74) 219 (46,11) 129 (27,16) 48 (10,11) 366 (77,05) 61(12,84)
45-64 (445) afios 84 (18,88) 190 (42,70) 171 (38,43) 25 (5,62) 301 (67,64) 119 (26,74)
> 65 (314) afios 79 (25,16) 134 (42,68) 101 (32,17) 17 (5,41) 230 (73,25) 67 (21,34)
Total (1.417) 372 (26,25) 608 (42,91) 437 (30,84) 132 (9,32 1.024 (72,27) 261 (18,42)
Ambos
Grupos de edad (n)
16-24 (353) afios 138 (39,09) 135(38,24) 80 (22,66) 82 (23,23) 248 (70,26) 23 (6,56)
25-44 (940) afios 265 (28,19) 402 (42,77) 273 (29,04) 121 (12,88) 706 (75,11) 113 (12,02)
45-64 (846) afios 180 (21,28) 355 (41,96) 311 (36,76) 55 (6,50) 583 (68,91) 208 (24,59)
> 65 (589) afios 143 (24,28) 251 (42,61) 195 (33,11) 28 (4,75) 408 (69,27) 153 (25,998)
Total (2.728) 726 (26,61) 1.143 (41,90) 859 (31,49) 286 (10,48) 1.945 (71,30) 497 (18,22)

ADM: adhesion a la dieta mediterranea.

A medida que aument6 la edad, aumento la prevalencia de
adherencia alta a la DM en ambos indices. La méaxima proporcion
(36,76%) de adherencia alta a la DM se estimd para el grupo de
edad de 45-64 afios en la PMDM y en el grupo de 65 y mas afios
(25,98%) segun el CADM y las minimas prevalencias (22,66% y
6,52% respectivamente) en el grupo de 16 a 24 afios.

Para el indice PMDM, los hombres presentaron, de forma esta-
disticamente significativa, una prevalencia mayor de alta adherencia
ala DM que las mujeres entre los mas jovenes (16-24 arios). En el
grupo de 45 a 64 arios la prevalencia de mujeres con alta adheren-

cia a la DM fue superior a la estimada en los hombres (p > 0,05).

Para el indice CADM, las mujeres presentaron una mayor pre-
valencia de alta adherencia en todos los grupos de edad (16-24,
25-44, 45-64 anos) a excepcion del grupo de 65 y mas anos
donde presentaron porcentajes similares.

La correlacion entre ambos métodos para la poblacion estu-
diada mostrd un valor de indice kappa de 0,169 (IC95%: 0,139-
0,200). Tal y como se sefiala en la tabla IV, 1a proporcion de per-
sonas clasificadas en la misma categoria por ambos indices de
calidad de dieta mediterranea fue del 48,82% (1.330). El mayor

Tabla IV. Comparacion de la clasificacion de la poblacién por ambos indices

Cribado de Puntuacién Modificada de Dieta Mediterranea
Adherencia a la Baja adherencia Media adherencia Alta adherencia
. . . Total
Dieta Mediterranea n (%) n (%) n (%)

Baja adherencia 168 (6,16) 101 (3,70) 17 (0,62) 286
Media adherencia 535 (19,61) 866 (31,74) 544 (19,94) 1.945
Alta adherencia 23(0,84) 176 (6,45) 298 (10,92 497
Total 726 1.143 859 2.728
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acuerdo observado se dio en la clasificacion de adherencia media
a la DM, con un acuerdo del 31,74% (866).

No se observaron diferencias estadisticamente significativas
por sexo, en hombres el indice kappa fue de 0,163 (IC95%:
0,120-0,207) y para mujeres de 0,174 (IC95%: 0,132-0,217).
La proporcién de hombres clasificados por ambos indices en la
misma categoria fue del 47,82% (627 de 1.311) y la de mujeres
fue del 49,75% (705 de 1.417).

Por grupos de edad los indices kappa estimados fueron de
0,158 (IC95%: 0,075-0,241) para el grupo de 16 a 24 afos;
de 0,139 [IC95%: 0,086-0,191] para el grupo de 25-44 afios;
de 0,185 (IC95%: 0,130-0,241) para el de 45-64 afios y, de
0,161 (IC95%: 0,095-0,228) para mayores de 64 afios (valor
p > 0,05).

DISCUSION

El estudio estimd la adherencia a la DM por dos indices valida-
dos, en 2.728 individuos adultos (mayores de 15 afios) residentes
en la Comunitat Valenciana (Espafia), y evaluo la correlacion de
los resultados.

Los resultados obtenidos en el estudio realizado son coheren-
tes con los de estudios anteriores (1-3,14,15,19) en los que se
sefiala que la poblacion mediterranea esta cada vez mas lejos de
alcanzar el patron de DM y es la poblacion joven quien presenta
una menor adherencia a dicha forma de alimentarse, y al estilo
de vida que representa. Otros estudios (15) sugieren que se esta
implantando un patron dietético occidental y que esta mas pre-
sente entre la poblacion joven.

En el presente trabajo se observaron diferencias estadisti-
camente significativas en relacion al consumo de fruta entre
hombres y mujeres. Los varones consumieron mas piezas de
fruta diarias (al menos 3 piezas de fruta/dia) que las mujeres.
Los resultados de la Gltima encuesta nacional de salud realizada
en Espana (25) sefialan que las mujeres tuvieron una frecuencia
de consumo de frutas mayor que los hombres. Pero en este
caso, dentro de la poblacién que consume fruta diariamente,
fueron los hombres quienes declararon ingerir mas cantidad.
Este fendmeno pudo ser debido a las necesidades energéticas
generalmente mas elevadas para la poblacion masculina res-
pecto a la femenina. En la ENCV2010-2011 se observd que los
hombres tuvieron un mayor consumo de naranjas, mandarinas,
kiwi, platano, y las mujeres de manzanas y peras.

Al estudiar la adhesion a la DM de la poblacion con diferentes
instrumentos se obtuvo una clasificacion diferencial de la misma.
La discrepancia en la clasificacion segun estos dos indices de
calidad de DM, puede estar reflejando los diferentes acercamien-
tos que se realizan al concepto de dieta mediterranea desde posi-
cionamientos mas nutricionales o mas alimentarios para explicar
lo que constituye un patron dietético general.

Tras la evaluacion de la correlacion de los resultados obtenidos
por la PMDM y el CADM, se obtuvo un grado de acuerdo pobre
(valor del indice kappa de 0,169), lo que indica que las escalas
utilizadas por ambos métodos, no son equiparables. Algunas de
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las razones que pueden explicar el fenémeno evidenciado pueden
estar en la construccion de los instrumentos. Ambos fueron cons-
truidos para fines diferentes, siendo la PMDM anterior al CADM.
Difieren en el nimero de componentes (9 y 14 respectivamente),
en su expresion (cuantitativa: gramos/dia; raciones/dia-semana;
y/o cualitativa), en el criterio para otorgar la puntuacion (a partir
de la mediana poblacional o con un criterio cerrado previamente
establecido). Ambos instrumentos coinciden en el rango de pun-
tuacion para cada uno de sus componentes (0-1) pero no en la
maxima puntuacion final que se puede obtener (9 en la PMDM
0 14 en el CADM). En lo que respecta a los componentes de
cada instrumento existen diferencias, la PMDM engloba en un
mismo componente a las frutas y a los frutos secos, en cambio,
el CADM los valora por separado. La PMDM contempla el grupo
de los lacteos mientras que el CADM no los incluye, pero si valora
las bebidas azucaradas, bolleria comercial y carne roja que no
aparecen en la PMDM. La construccion de ambas herramientas
refleja acercamientos diferentes al concepto de DM.

Este tipo de diferencias en la construccion de los instrumen-
tos puede ser el desencadenante del pobre acuerdo observado
entre ellos.

Como se ha detallado en el apartado de metodologia, para
llevar a cabo el presente estudio se tuvieron que realizar adapta-
ciones de variables para responder al item “Salsa de tomate tra-
dicional” contemplado en el indice CADM. Esta adecuacion puedo
haber afectado la puntuacion final del mismo infravalorando los
resultados obtenidos. A excepcion de este item se pudo realizar la
clasificacion a la poblacion estudiada segtin el cumplimiento del
patron dietético por ambos indices (PMDM y CADM).

Resultados no mostrados exploraron la clasificacion de la misma
poblacion por el indice “Mediterranean Diet Scale 2013” (MDS-13)
(26), mostrando 11,22% de poblacion con baja adhesion a la DM,
un 56,60% en adhesion media y un 32,18% en adhesion alta a la
DM. Se evalud la concordancia con los indices anteriores (PMDM
y CADM), y los resultados obtenidos fueron de un valor de indice
kappa de 0,181 (IC95%: 0,152-0,210) entre la PMDM y MDS-13
y de 0,169 (IC95%: 0,140-0,198) al comparar CADM y MDS-13.
En todos los casos hubo un grado de acuerdo pobre. Tiene sentido
que la correlacion entre PMDM y MDS-13 fuera mayor que la de
CADM y MDS-13, puesto que MDS-13 deriva de la PMDM.

Recientemente, Olmedo-Requena y cols. (21) publicaron un tra-
bajo sobre la concordancia entre 5 indices diferentes de adhesion a
DM en poblacion espariola. Entre los indices evaluados se encontro
la PMDM, pero no el CADM. Es en este punto donde el presen-
te trabajo aporta un valor afiadido a la reciente publicacion. Se
encontraron semejanzas en los resultados obtenidos en el presente
estudio y en los publicados por Olmedo-Requena y cols. (21). En
ambos se detecta una baja correlacion de la clasificacion de una
misma poblacion con diferentes indices de adhesion a la DM. Tras
aplicar la PMDM, en ambos estudios la poblacion se clasificd en una
adherencia media a la DM, con una puntuacion media alrededor de
4 puntos sobre 9, y en ningtin caso hubo diferencias estadistica-
mente significativas en la puntuacion media obtenida entre sexos.

Se encontraron mas discrepancias con los resultados obtenidos
por Mila-Villarroel y cols. (27). La puntuacion media obtenida tras
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aplicar la PMDM estuvo en torno a 4 en ambos casos. Segun
el CADM, la puntuacion estimada en dicho estudio fue inferior
a la hallada en el estudio de la poblacion valenciana (5,93 y
7,81 respectivamente). Ademas, los resultados presentados por
Mila-Villarroel y cols. mostraron una correlacion mayor en la cla-
sificacion de la poblacion por grupos de adherencia a la DM por
ambos indices aplicados, que en el presente trabajo.

Seria de interés estudiar el fenémeno con mas poblaciones
para conocer si entre los diferentes indices validados de adhesion
a la DM se obtienen resultados equivalentes entre ellos, de tal
manera que los diferentes métodos se puedan aplicar indistinta-
mente, que puedan ser remplazados o intercambiados, por dife-
rentes causas (sencillez, costes, disponibilidad de informacion. . .)
y que los resultados obtenidos no varien ni alteren las conclusio-
nes del trabajo. Otro factor a estudiar reside en la constitucion de
las herramientas ¢,cudles y como son los elementos de los indices
de adherencia a DM a tener en cuenta para elaborar herramientas
diferentes que puedan ser intercambiables?

En conclusion, aproximadamente un tercio de la poblacion
estudiada ha sido clasificada como de alta adherencia a la DM
segun el indice PMDM mientras que Gnicamente un quinto lo ha
sido por el CADM. Los dos indices testados muestran entre si
un grado de acuerdo pobre y clasifican de forma diferente a una
misma poblacion.
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Abstract

Introduction: the failure to eat breakfast has been associated with weight gain, a lower level of physical activity, and poor diet quality.
Objective: to examine the frequency of skipping breakfast in an Ecuadorian population and its association with nutritional status and level of
physical activity.

Methods: a cross-sectional study of individuals who reported breakfast omission in a national survey. Nutritional status and physical activity were
evaluated through anthropometric measures and the International Physical Activity Questionnaire, respectively.

Results: the mean age of the study sample was 34.2 + 14 years, 40% were aged 20 to 34 years, one half were women, 55% were living in the
coastal region, and one half were classified as low socioeconomic status. Overall, 6.6% of participants did not mention breakfast in both recalls.
Individuals who skipped breakfast were more likely to be aged 20 to 34 years (42.6% vs. 37.4%) and from the coastal region (61.1% vs. 51.8%)
than those who ate breakfast. We did not find an association between skipping breakfast and being overweight or obese (35.2% vs. 36.1%),
nor achieving a low level of physical activity (28.6% vs. 29.8%). In addition, breakfast consumers (vs. non-consumers) had higher intake of total
energy, macronutrients (protein, carbohydrate, fat, and sugar), and micronutrients (fiber and calcium).

Conclusions: in Ecuador, ~ 7% of the population skips breakfast. The nutritional status and level of physical activity did not differ between
those who ate breakfast and those who did not. However, the long-term health consequences should be avoided by changing this eating habit.

Resumen

Introduccion: la falta de no desayunar se ha asociado con el aumento de peso, un menor nivel de actividad fisica y una mala calidad de la dieta.

Objetivo: evaluar la frecuencia de saltearse el desayuno en una poblacidn ecuatoriana y su asociacion con el estado nutricional y el nivel de
actividad fisica.

Métodos: estudio de corte transversal de individuos que informaron la omision del desayuno en una encuesta nacional. EI estado nutricional y
la actividad fisica se evaluaron mediante medidas antropométricas y el cuestionario Internacional de Actividad Fisica, respectivamente.

Resultados: la edad media de la muestra del estudio fue de 34,2 + 14 afios, el 40% tenia entre 20 y 34 afios, la mitad eran mujeres, el 55%
vivia en la region costera y la otra mitad se clasifico de nivel socioecondmico bajo. En general, el 6,6% de los participantes no menciono el
desayuno en ambos recordatorios. Las personas que se saltearon el desayuno tenian mas probabilidades de tener entre 20 y 34 afios (42.6%
vs. 37.4%) y ser de la region costera (61.1% vs. 51.8%) comparado con aquellos que si desayunaron. No se encontré una asociacion entre
saltarse el desayuno y tener sobrepeso u obesidad (35.2% vs. 36.1%), ni lograr un bajo nivel de actividad fisica (28.6% vs. 29.8%). Ademas,
los consumidores de desayuno (vs. no consumidores) tuvieron una mayor ingesta de energia total, macronutrientes (proteinas, carbohidratos,
grasas totales, y azlicares) y micronutrientes (fibra y calcio).

Conclusiones: en Ecuador, ~ 7% de la poblacion se salta el desayuno. El estado nutricional y el nivel de actividad fisica no difirieron entre quienes
desayunaron y quienes no lo hicieron. Sin embargo, las consecuencias de salud a largo plazo deben evitarse cambiando este habito alimentario.
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INTRODUCTION

Obesity has become the greatest threat to global public health
in the last century, affecting approximately 1.4 billion adults
in 2016 (1). Certain eating patterns, such as the omission of
breakfast, have been associated with being overweight/obese
compared with breakfast consumers (2,3). In a U.S. study re-
ported among adults, the daily breakfast eaters gained 1.91 kg
less than infrequent breakfast consumers (< 4 days/week) over
18 years (4). There is also literature indicating that skipping
breakfast is associated with dyslipidemia, hypertension, higher
risk for type 2 diabetes and cardiovascular disease (4,5). Fur-
thermore, skipping breakfast has been associated with a lower
level of physical activity (6), and individuals who eat breakfast
daily are more likely to participate in strenuous physical activity
than those who never eat breakfast (7).

Most of the nutritional studies regarding breakfast consump-
tion and physical activity have been achieved in developed coun-
tries, with scarce evidence originating from other regions such
as Latin America (LA). Yet, LA is one of the two most obese
low-income and middle-income regions globally (8). In addition,
poor diets and inadequate physical activity in the region are
causing high levels of diabetes and cardiovascular disease (8,9).
Ecuador, has not been the exception to this regional trend. Due
to important socioeconomic and demographic changes during
recent decades (10), its population has transitioned from having
traditional dietary habits to unhealthy food intake and physical
inactivity (11,12). Currently, the prevalence of obesity in adults in
Ecuador has reached almost one half of the total population (12).

At present, data does not exist on the dietary habits of Ecua-
dorian residents, especially with regards to their consumption
of breakfast. The objectives of this cross-sectional study were
to examine whether breakfast skipping is associated with nu-
tritional status and level of physical activity. Furthermore, we
examined whether the omission of breakfast presented asso-
ciations with nutritional data regarding intake of macronutrients,
micronutrients, as well as demographical features including sex
and geographical region. This study used data from The Latin
American Survey of Nutrition and Health (LANHS) to provide
population-level data in order to prevent obesity in Ecuador.

MATERIALS AND METHODS

This cross sectional study is based on the data from The Latin
American Survey of Nutrition and Health -in Spanish Estudio
Latinoamericano de Nutricion y Salud (ELANS)-Ecuador, whose
methods have been reported elsewhere (13). In brief, this is
a multicenter cross-sectional nutrition and health surveillance
study of the nutritional and physical activity status of adoles-
cents and adults in eight Latin American countries. These data
were collected over a 1-year period in the following countries:
Argentina, Brazil, Chile, Colombia, Costa Rica, Ecuador, Peru and
Venezuela. The current study used data collected in Ecuador
from September 2014 to March 2015.

M. Lara, et al.

STUDY PARTICIPANTS AND DESIGN

The ELANS used a randomized complex, multistage sampling
process, which was stratified by geographical location, gender,
age and socioeconomic status in order to select a representative
sample of the Ecuadorian population. The sample size was cal-
culated with a confidence interval of 95% and a margin of error
of 3.46%. A survey design effect of 1.75 was estimated based
on guidance from the U.S. National Center for Health Statistics
(14), and calculations of the minimum sample sizes required
per strata (i.e. socioeconomic level, age and gender) performed
for Ecuador. We analyzed data from 800 adolescent and adult
participants from 15 to 65 years of age from nine cities including
Guayaquil, Machala, Portoviejo, Manta, Quito, Cuenca, Ambato,
Loja and Ibarra, which correspond to the coastal and highland
regions of Ecuador (397 males and 403 females). We excluded
pregnant and lactating women, individuals with major physical
or mental impairments, adolescents without a signed consent
form by their parent or legal guardian, individuals living in any
residential setting other than a household, and individuals una-
ble to read.

ETHICAL CONSIDERATIONS

The ELANS protocol was approved by the Western Institutional
Review Board. In Ecuador, the Institutional Review Board of the
Universidad San Francisco de Quito approved the study prior
to its implementation. Each individual signed a written consent
form prior to their participation in the study. Participant confi-
dentiality was maintained via the use of numeric identification
codes and all data transfer was done with a secure filing sharing
system.

DATA COLLECTION

The ELANS data was collected via questionnaires adminis-
tered in two household visits and objective anthropometric
measurements. In the first visit, the socioeconomic level ques-
tionnaire (established by the Instituto Nacional de Estadistica y
Censo, Ecuador) and two 24-hour dietary recalls were applied,
in non-consecutive days including weekend days, as well as
anthropometric measurements taken. In the second visit, which
took place 4 to 30 days later, a second 24-hour recall and the
International Physical Activity Questionnaire (IPAQ) was admi-
nistered to each participant. The information that came from
the dietary recall questionnaires were transferred into energy,
macronutrients, and micronutrient quantities using the Nutri-
tion Data System for Research software, version 2013 (NDS-R,
Minnesota University, MN, USA). NDS-R is an accurate nutrient
and food group serving calculation software that utilizes the
United States Department of Agriculture (USDA) Nutrient Data
Laboratory as its primary source of nutrient values and nutrient
composition.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1123-1132]
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PHYSICAL ACTIVITY

Based on the IPAQ questionnaire physical activity was categori-
zed into low, moderate, and high categories. Low physical activity
was considered when individuals do not meet criteria for mode-
rate or high categories. Individuals with moderate physical activity
where those who satisfied the following criteria: a) 3 or more days
of vigorous-intensity activity of at least 20 minutes per day; or b)
5 or more days of moderate-intensity activity and/or walking of at
least 30 minutes per day; or ¢) 5 or more days of any combina-
tion of walking, moderate-intensity or vigorous intensity activities
achieving a minimum total physical activity of at least 600 MET
(Metabolic Task Equivalent of Task)-minutes/week. High physical
activity was considered when encompassed the following: a) vi-
gorous-intensity activity on at least 3 days achieving a minimum
total physical activity of at least 1500 MET-minutes/week; or b) 7
or more days of any combination of walking, moderate-intensity
or vigorous-intensity activities achieving a minimum total physical
activity of at least 3000 MET-minutes/week.

DIETARY ASSESSMENT

A single 24-hour dietary reminder is limited and usually inade-
quate to evaluate diet, two recalls were chosen to estimate routi-
ne food intake and to assess intraindividual variability in nutrient
intake as literature shows (15). Thus dietary data were collected
based on the Multiple Pass Method using two non-consecutive
24-hour dietary recalls within one week (16). The 24-hour recalls
were used to divide the participants in three groups according
to their morning meal behaviors: a) breakfast skippers in any
one recall; b) breakfast skippers in two recalls; and ¢) breakfast
eaters in both recalls. Breakfast was defined as a consumption
of > 100 kilocalories consumed from 4 to 10 am. The 24-hour
recall questionnaires were also used to describe the total energy
intake of the participants, and micronutrients including calcium,
total sugar and fiber.

NUTRITIONAL STATUS

The nutritional status of the participants was monitored by
analyzing body weight and height, in order to calculate body mass
index (BMI). BMI was categorized according to the definitions es-
tablished by the World Health Organization, which divides them in
underweight, normal weight, overweight and obesity (17). In order
to produce a greater association between BMI and overweight/
obesity, additional anthropometric measurements were analyzed,
including waist circumference (WC) and neck circumference (NC).
Each measurement was repeated twice to ensure accuracy, and
the average used for analysis. Body weight was measured with
a calibrated electronic SECA scale, model 813 with an accuracy
of 0.1 kg. Height was measured with a portable SECA stadiome-
ter, model 213 with an accuracy of 0.1 ¢cm. The circumferences
were measured with an inelastic SECA tape to the nearest 0.1

[Nutr Hosp 2019;36(5):1123-1132]

cm. Waist circumference of the participants was classified as an
indicator of central obesity, if measurements for men and women
exceeded 90 cm and 80 cm respectively (18). The cut-off values
used for NC in this study were > 37 cm in men and > 35 cm in
women (19). These measurements were collected by certified
nutritionists/dietitians. Each measurement was repeated twice to
ensure accuracy, and the average used for analysis.

STATISTICAL ANALYSIS

Descriptive statistics were used to summarize the baseline
characteristics of study participants. Continuous variables are
described as mean + SD and categorical variables, as counts
and percentages. We use chi-square, one-way ANOVA and
Kruskal-Wallis tests to examine differences among groups, as
appropriate. All tests of significance were two tailed. In addition,
in order to find a correlation between neck circumference and
the rest of anthropometric measurements, a Pearson’s corre-
lation test was used. Statistical significance was based on a
p-value of < 0.05. Finally, in order to compare the utility of neck
circumference with waist circumference, regression analysis was
used. All data was analyzed by using SPSS 20.0 software and
R for Mac v. 3.2.2.

RESULTS

Out of 908 eligible participants initially assessed in the first
visit, 850 participants completed two visits and 800 participants
met our inclusion criteria, analysis inconsistencies and partially
missing data (Fig. 1).

Initial ELANS - Ecuador Sample
908 participants
Refused or failed to attend
second visit: n = 58
Partial sample
n =850
Excluded from the analysis due
to inconsistencies or partial
missing data: n = 50
Final sample
n =850
Excluded from physical activity
analysis due to partial missing
data: n = 31

Sample physical activity analysis
n=769

Figure 1.
STROBE flow diagram of the study participants in the Latin American Study of
Nutrition and Health — Ecuador.
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The study sample (n = 800) represented a population of whom
50.4% were female, 39.5% were individuals aged 20 to 34 years,
55% were living in the coastal region, and 49.9% of the parti-
cipants reported a low socioeconomic status. Overall 73.1% of
participants reported breakfast intake in both recalls, 20.3% of
participants reported breakfast in one of two recalls, and 6.6% indi-
viduals reported to have skipped breakfast in both recalls (Table ).

The majority of the participants who skipped breakfast in one
or both recalls were most likely to be young adults 20 to 34 years
of age and reside in the coastal regions of the country. In addition,
most of the breakfast skippers were categorized as being low
socioeconomic status.

Table Il shows that individuals, who were more likely to skip
breakfast, had an overall poor nutritional status according to
their BMI, WC and NC, although it was not statistically significant
(p > 0.05). Approximately 59% (127) of breakfast skippers (BS)
were overweight or obese according to their BMI, while 60.7%
(355) of the breakfast eaters (BE) were found to be overweight
or obese using the same anthropometric measurement. Fur-
thermore, 57.1% of the total sample had a positive indicator of

M. Lara, et al.

central obesity through their WC measurements, and 26.7% of
them are breakfast skippers. Neck circumference did not de-
monstrate a statistical association between being overweight
and not reporting breakfast consumption, with only 39% of the
BS showing upper trunk adiposity (p > 0.05). Overall, the study
sample showed that 45.4% of individuals reported a medium
level of physical activity but as the breakfast skipper groups
were analyzed (BS in any 1 recall and BS in 2 recalls), there is
a tendency to have a low physical activity level, 28.6 vs. 41.2%,
respectively (p>0.05).

In terms of nutritional quality, BS were most likely to consume
less total calories, protein, carbohydrates, fat, sugar, fiber, and
calcium compared to BE. Thus, breakfast eaters consumed a
much higher amount of protein, exceeding the daily recommen-
dation (46-56 grams/day) by ~54%. The amount of carbohydrates
and total fat consumed were within acceptable ranges across
all groups. Furthermore, breakfast skippers on average consume
approximately 56% of the adequate intake of fiber (25-38 grams
for men and women), compared to a 68% of fiber consumed by
breakfast eaters (Table Il).

Table I. Characteristics of study participants

Breakfast skippers in Breakfast Breakfast
Characteristic any 1 recall skippers in 2 recalls eaters .
(n = 162) (n = 53) (n = 585) pvalue
Mean SD Mean SD Mean SD
Age (yrs) 30 12.1 28.9 13.1 35.9 14.2 < 0.001
n % n % n %
Age (yrs), group 38 23.5 12 22.6 78 13.3 < 0.001
15-19 69 426 28 52.8 219 37.4
20-34 42 25.9 7 13.2 173 29.6
35-49 : : :
50-65 13 8 6 1.3 115 19.7
Sex 0.5
Female 75 46.3 26 49.1 302 51.6 '
Region
Coast 99 61.1 38 .7 303 51.8 < 0,01
Higland 63 38.9 51 28.3 282 48.2
ngw 81 50 25 472 293 50
. 35.8 219 374 0,9
Medium 59 36.4 19 17 73 195
High 22 13.6 9 '
Mean SD Mean SD Mean SD
Anthropometric
Weight (Kg) 69.8 15.9 66.9 145 67.9 13.9 0.2
Height (m) 1.6 9.2 1.62 9.5 1.59 9.1 0.01
WC (cm) 87.9 1.9 84.6 12.9 87.5 12.4 0.2
NC (cm) 35.3 3.6 34.9 3.4 35 3.7 0.6

SES: socioeconomic status; WC: waist circumference; NC: neck circumference. “p value for the difference among breakfast skippers in any 1 recall, breakfast skippers
in 2 recalls, and breakfast eaters; statistically significant value (p < 0.05) indicated in bold font.
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Table Il. Association between breakfast patterns, anthropometric measures
and level of physical activity
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Breakfast skippers in | Breakfast skippers Breakfast eaters
Characteristic any 1 recall in 2 recalls (n = 585) .
(n=162) (n = 53) p value
n % n % n %
BMI (kg/m?)t
Underweight 6 37 4 75 18 3.1 06
Normal 56 346 22 45 212 36.2
Overweight 57 35.2 18 34 211 36.1
Obesity 43 26.5 9 17 144 24.6
Waist circumference 47
Normal 68 42 25 47.2 250 57' 5 0.8
Overweight 94 58 28 52.8 335 '
Neck circumference
Normal 98 60.5 33 62.3 342 58.5 0.8
Overweight 64 39.5 20 37.7 243 415
Physical activity
Low 44 28.6 21 41.2 168 29.8 0.06
Medium 76 49.4 13 25.5 260 46.1 '
High 34 221 17 33.3 136 241

BMI: body mass index. *p value for the difference among breakfast skippers in any 1 recall, breakfast skippers in 2 recalls, and breakfast eaters, statistically significant
value (p < 0.05) indicated in bold font. 'BMI groups: underweight < 18.5 kg/m?; normal 18.5-24.9 kg/m¥; overweight 25-29.9 kg/n¥, obesity > 30 kg/m?.

Table lll. Mean daily energy intake of breakfast skippers compared to breakfast eaters

Breakfast skippers B_reakfa.s ! Breakfast
Characteristic in any 1 recall sku::(::sm 2 eaters .
(n=162) (o 53) (n = 585) p value
Median IQR Median IQR Median IQR
Total energy (kcal) 2059 123;2' 1719 12%18%' 2181 126758% <0.001
Protein (g) 79 60-101 61 48-97 86 62-111 < 0.001
Protein (%) 16 13-20 14 12-19 16 13-18 0.7
Carbohydrate (g) 267 181-358 235 191-319 289 215-378 < 0.001
Total fat (g) 65 38-90 54 39-75 71 49-97 <0.01
Total sugars (g) 47 28-69 38 25-60 51 34-77 <0.01
Fiber (g) 14 9-21 12 7-18 17 12-25 < 0.001
Calcium (mg) 428 285-677 434 264-638 666 426-904 < 0.001
Mean SD Mean SD Mean SD
Carbohydrate (%) 54 9 54 9 55 9 0.5
Total fat (%) 30 9 29 8 30 8 0.9

*p value for the difference among breakfast skippers in any 1 recall, breakfast skippers in 2 recalls, and breakfast eaters; statistically significant value (p < 0.05)

indicated in bold font.
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Male breakfast skippers on average consumed 1913 (1400-
2558) kcal and female breakfast skippers reported a consumption
of 1706 (1276-2365) kcal on the days they omitted the first meal
of the day, neither sex reaching their total energy intake recom-
mendation (2500 kcal and 2000 kcal for men and women, res-
pectively). In addition, male breakfast skippers were more likely to
consume lower macronutrients and micronutrient quantities with
the exception of total sugar compared to male breakfast eaters.
However, among women breakfast skippers only the consumption
of total sugar, fiber, and calcium were lower compared to breakfast
eaters (Table 1V). In addition, although neither group consumed
the estimated average requirement (EAR) of calcium (1000-1500
mg), both male and female breakfast skippers consumed 43% of
the EAR (Table IV).

When comparing breakfast skippers from the coastal and hi-
ghland regions of Ecuador, we found that BS within the coastal
region in overall consume less total amount of energy, macro-
nutrients, and micronutrients compared with BE. Further, when
comparing BS from both regions there was a tendency to have a
higher intake of total energy, total fat, total sugar, fiber and calcium
in the highland than that of the coastal region (Supplementary
Table I). Overall, the consumption of protein, carbohydrate, fiber,
and calcium were higher in BE across age stratum. In addition,
the consumption of sugar was higher in the younger age group
(Supplementary Table 1I).

DISCUSSION

The present study of a nationally representative sample of the
Ecuadorian population based on the ELANS study shows that
~7% of middle-aged adults have skipped breakfast. This pat-
tern was most prevalent among those individuals aged 20 to 34
years and residing in the coastal region of the country. We were
not able to find an association between skipping breakfast and
being overweight/obese, nor achieving a low level of physical ac-
tivity. However, several associations where established between
the breakfast skipping groups and the breakfast eaters when
analyzing their nutrient intake.

BREAKFAST CONSUMPTION

In our study, the prevalence of breakfast skipping was low.
This is consistent with several studies worldwide. For example,
studies in Croatia and the UK reported low prevalence as 1.7%
and 6% of breakfast non-consumption (20,21), respectively. Al-
though this study did not identify a predominant sex that skips
breakfast, various studies have found that the female sex is more
likely associated with breakfast omission (21). Furthermore, our
study found that the young adult age group (ages 20 to 34) that
has been identified as those who frequently skip breakfast, have
a normal body adiposity distribution, which can be explained
through numerous factors. First, this study does not analyze the
timing or number of remaining meals of the day, which may have

Table IV. Mean daily energy intake of breakfast skippers vs. breakfast eaters according to sex

M. Lara, et al.
Q —_ —
S
= o — IS5 < | Y|
(4 o |2 s SHEES
> o S v v =
o S
S
=
=
IS
Q
AR AR R
=|E LS| S| ||| |0]|S
g o S S B VI Bl IV Bl I
Sl= |~ Slo|ls|o|—~|2|s
— S|
] <
S = @
S
w| 8| < — | S
~ < ™|~ | ©
o| 3 ) ~|R|loe|s =S| v
X
s fSS
b
>
T
T I N P I I [
£ -QIN|®H| K[| |R|s
— o || 0| 2% |8
IR IZ 222 |g|3||g|E
lL A ()]
M - NS
= >
=g
0|2 S o | @ ola|g] 2
-
m| T © Ol b|m |~ || S
[} — N < 17
= 2
)
(%)
=~
)
N I
! ~| oo ™ | K
AR A AR A
NY | oo o]~ . < | =
'; = |~ |B|lo|ln || S|s
© .
%
[95)
(= x
N—

c P
e © © %
€N |5 S olx|lo|loln|g|x
m N~ N~ © | < | — >

g — N <t g

IS
<
— —_ = | = -~ 8
[} S SIS |S eS| s
o 3 S S|IS|S|R|S|S| 8
g S S|IS|S|s|S|S|8
vV \Y vV vV \Y A\ IS
D
=
.
© ~ | 8
© o S

o ~ — S tp] N~ <
am LY | F[E|0 || g
2 223 | |G8|a|glo|u|T
N - ~NIN e TS| s
1} .
1)
o=
S8l « E
w| 8 QB gl lagloloalsl
o3 < o |N|o|w |« |28
N w
<
= S
)
=
Q
o 0| Q]| |
AR NN R R N
0O Do ||| o . < | 8
2| N | = 2N |F|la|as|qQ|°|s] 8
IS IR
I} — =
o~
(=
N— _S
c %)
d| 8| = 8
N | = < o
© o) o | o |~ S
m| 9 [ DI B|H|~|2| &
2
1%
I
N
Y
o N SN
© S

e} e} Lo <t
=E|3|S|o|o |||~ ]|s
S loX | n|lo|lol=lo|&|s
= - — © g < | | — % &3
c 5
— (&)

c 3
b (1] © 2
N | 35 > 28| |ale||z
0|9 = S| R|o ||~ S

s s

1)

o=

) — S

£~ © — Sy

n [&] =) =

— g ~— — Xz

fu = > =) — | =

[7] > = ~ S| 2

° S |s|S|2| s Elx

@ 2 |21 2l=12|sle]8

= ) % SIS a| =2 5] s
— 121 0|2

< = | 2 [ < o S|~

= = Sl  5|8|l8|le|l=s|a

(&) = a|O|FE ||| |x

[Nutr Hosp 2019;36(5):1123-1132]



BREAKFAST SKIPPING, NUTRITIONAL STATUS, AND PHYSICAL ACTIVITY IN A MIDDLE-AGED LATIN AMERICAN POPULATION: 1129

A POPULATION-BASED STUDY FROM ECUADOR

5 g 5| 3
o T =) - RS 2
=] | o |o|o S
1) > o VA Ry
o o
©
O ~| = ]
< ~ s—ie|l 8 |58 8
Q_ Nocoo‘_uulll
DI 9|28 |H| @ ||| o
®© Q — Bl = |||~ ]| =
o N <
[e)] n
0 Sl c
0] ©
w| .= 8 — — ~t
o e N = R = A ol I
0 N
+— E
[9))
c — o)
— N e S N S SR e
HREHEEEEAHERE
8 TI=ls ] K[| ®] ©
" ~— —
O
clg| S
| o
8‘."‘3:5,—,\5@,\_%
9_9 0| ® |©| & |F|T|~| &
I =
@
(0]
+ - = o
il 1ols|s2|2] B |5[2|s| &
& IT| @ |23 2
| |8|228 3] 2 |82 ¢
® 1l —
() =
} . ~
c
a b-,'ggoo@@ooto'-o
) o} o)
(>0 mga Q | o |~ B
0 =
1 49
o o
Q 3 | S |5 58 |5|x|8| S
Q [ S| S |s|e|2 2
=~ = vav‘Ds?
[} Q
4
9] — ™
® Lo|I|r |u|luls] &
A ) SO || @ [T ®
OO IRN|<] & ||| d]| o
(o] QD= —NID| N ||~ &
[0) I N <t
f W -
0 Ele
4= w8 | — N ©
N | o ©
8 g 8 (8] g2 |~|B|2] 8
~ =
@®©
o+
cC P A P $
Sl 1gl§l33 |2 2 (3192 2
< o | o |~ A
o)) m—w—NgmmN’\%
— 1} -
@ c
AT
S D2 2 (| T |o|lo|la] @
2em Q| = || & |v|s|~| F
go)
c —
o~ ©o|o|lo
8 =552 (83|28 |s8
o= |2Q ||~ IR |L|x©
2 1 ©
-_— =
| c
(] -8 —
e wis| ¥ |lo 5 |v|lxle|l g
ﬁ mlio| @2 [~ & |[©o|F|—| <
=
S (3}
€ 2 ] =
s )2 |
) g o 3 S
9 ° S 5| £ 3= E
@ s |2 T =} .
Q © C ls| S |Z|2|Z2| =2
=1 K = |8 2 |S|ls|lo| &
@l o | |8 5 |BEE S

[Nutr Hosp 2019;36(5):1123-1132]

BS1: breakfast skippers in any 1 recall; BS2: breakfast skippers in 2 recalls; BE: breakfast eaters. *p value for the difference among BS1, BS2, and BE by sex; statistically significant value (p < 0.05) indicated in bold font.

a compensating influence on the nutritional status (22). Secondly,
the younger adult group is consistent with other studies and other
obesity-related eating habits, as well as being part of a “social
business eating pattern”, which is characterized by busy schedu-
les, unhealthy food choices and frequent eating out (4,21). Finally,
the normal body adiposity distribution may reflect the efficiency
of the metabolic rate that this younger group has in comparison
to the older age groups (23).

ENERGY AND NUTRIENT INTAKE

The breakfast omission is being known to be associated with
lower 24-hour energy intake; our study found that energy intake
was significantly different across breakfast categories. As such
breakfast consumption was usually associated with a greater re-
ported energy intake compared to breakfast skipping, indicating
a large energy intake throughout the day in accordance with their
first meal of the day. Total sugar, fiber and calcium were evaluated
in this study, due to its nutritional importance in the breakfast meal.
An association was found between groups, when analyzing protein,
carbohydrate, total fat, total sugars, fiber and calcium. It seems
that skipping breakfast lead to a reduced consumption of these
macro and micronutrients. This could be due to several factors,
including socioeconomic status and time management. A greater
amount of protein was consumed on breakfast day by men than
the days that breakfast was omitted, as well as fiber and calcium,
despite the recommended requirements for calcium not being met
in any of the breakfast groups. Females consumed a statistically
significant amount of total sugar, fiber and calcium on the days that
breakfast was consumed compared to those who chose to skip
breakfast. This shows the tendency for women to reach for foods
with a higher amount of sugar throughout their day (24). There
were notable differences in nutrient intakes when comparing parti-
cipants from the coastal and highland regions of Ecuador. Thus, the
amount of fiber consumed daily in the coastal region is significantly
less, which should be adjusted in order to maintain bowel health,
lower cholesterol levels, help control blood sugar levels and aid in
achieving a healthy weight (22,23). In addition, there is evidence
reporting that micronutrient-rich breakfasts and morning meals
are potentially satiating and have a beneficial effect on appetite
regulation, which helps balance the energy intake throughout the
day and prevent overeating and subsequently obesity (4).

ANTHROPOMETRY

Our results did not demonstrate that breakfast skipping was as-
sociated with overweight or obesity in the study sample analyzed
by various anthropometric indices including BMI, WC, and NC.
Being as this is a cross-sectional study that analyzed only two
24-hour recalls, it does not reflect the daily eating habits of an in-
dividual. Eating breakfast may also reflect better lifestyle and food
choices across the day, explaining some of the limited association
we observed with anthropometric measures.
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Supplementary Table Il. Mean daily energy intake of breakfast skippers vs. breakfast eaters

according to age groups

Age 15-19
Characteristic BS1 (n = 38) BS2 (n = 12) BE (n = 78)
- - - p value*
Median IQR Median IQR Median IQR
Total energy (kcal) 2070 1487-2712 1693 1500-1819 2365 1757-2881 <005
Protein (g) 76 52-97 56 49-69 88 67-111 < 0.001
Carbohydrate (g) 267 226-376 211 195-263 316 231-411 <005
Total fat (g) 66 32-101 56 49-72 76 55-99 0.1
Total sugar (g) 46 29-61 32 22-36 56 41-84 < 0.001
Fiber (g) 16 11-20 9 7-13 16 12-24 <0.01
Calcium (mg) 418 311-685 493 400-707 702 545-903 < 0.001
Age 20-34
BS1 (n = 69) BS2 (n = 28) BE (n = 219)
Median IQR Median IQR Median IQR P value®
Total energy (kcal) 2110 1729-2623 1909 1607-2665 2393 1861-2979 <005
Protein (g) 83 65-106 87 54-112 94 66-119 0.2
Carbohydrate (g) 285 205-360 266 199-361 312 236-395 0.05
Total fat (g) 67 42-95 63 39-91 82 59-109 <005
Total sugar (g) 50 31-74 40 31-66 52 35-79 0.2
Fiber (g) 13 10-21 14 10-24 20 13-26 <0.01
Calcium (mg) 450 302-701 438 300-614 701 421-980 < 0.001
Age 35-49
BS1 (n =42) BS2 (n=7) BE (n = 173)
Median IQR Median IQR Median IQR P value®
Total energy (kcal) 1726 1272-2512 1596 1425-1701 2125 1641-2641 <0.01
Protein (g) 75 49-95 57 51-67 80 61-100 <0.05
Carbohydrate (g) 230 165-304 191 179-248 292 208-372 <0.01
Total fat (g) 63 44-31 43 39-52 67 45-93 0.1
Total sugar (g) 43 27-63 44 24-57 51 34-78 0.1
Fiber (g) 15 10-21 10 6-14 17 12-26 <0.01
Calcium (mg) 383 274-624 259 164-363 596 412-813 < 0.001
Age 50-65
BS1 (n=13) BS2 (n = 6) BE (n = 115)
Median IQR Median IQR Median IQR P value®
Total energy (kcal) 1201 992-2308 1373 822-1679 1848 1359-2405 0.2
Protein (g) 63 33-95 52 34-64 78 51-100 0.1
Carbohydrate (g) 186 124-327 213 159 239 181-331 0.3
Total fat (g) 40 24-68 36 32-44 57 35-82 0.1
Total sugar (g) 33 13-57 49 10-77 44 26-63 0.8
Fiber (g) 11 8-14 11 7-21 16 11-24 0.1
Calcium (mg) 433 225-509 402 191-617 577 407-888 <005

BS1: breakfast skippers in any 1 recall; BS2: breakfast skippers in 2 recalls; BE: breakfast eaters. “p value for the difference among BS1, BS2, and BE by age group;
statistically significant value (p < 0.05) indicated in bold font.
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Although it was not statistically significant, over half of the
breakfast skippers being overweight or obese, may reflect this
obesity-related behavior. In addition, most of the breakfast eaters
were also classified as overweight or obese, which may be due
to the nutritional quality of their diet, lack of physical activity or
a combination of eating habits that should be analyzed in future
studies.

PHYSICAL ACTIVITY

Our study demonstrated a self-reported medium level amount
of physical activity amongst the participants who skipped break-
fast in one or two recalls. This can be explained by the following
reasons: the participants reported a socially-acceptable amount of
physical activity, the participant consumed a compensatory meal
or meals following the lack of breakfast, or their dinner time and/
or amount of energy intake led to the omission of the first meal of
the day. In a study that analyzed a sample of US adolescents and
young adults, they reported similar results (25), in that there was
no association found between skipping breakfast and meeting
physical activity guidelines for age among US adolescents and
young.

IMPLICATIONS

Despite the fact that two recent clinical trials conducted in lean
and obese adults has not found noteworthy differences between
breakfast intake and weight change (26,27), literature shows that
skipping breakfast can lead to multiple health consequences with
long term implications such as heart disease, atherosclerosis, and
type 2 diabetes (4). Furthermore, there is evidence showing that
having a regular breakfast in lean individuals can maintain insulin
sensitivity and glycemic control (27,28); and a large breakfast rich
in protein and fat improves glycemic control in type 2 diabetes
(29). Thus, there are important health benefits of regular breakfast
consumption beyond mere weight management, which should
be taken into account by health professionals, key stakeholders
and mass media.

STRENGTHS AND LIMITATIONS

There are several strengths that this study possesses, including
the large representative sample of the Ecuadorian population.
To the best of our knowledge this is the first study that analyzes
the association between breakfast skipping and nutritional status,
including physical activity in an ethnically diverse adult population
in a Latin American country. In addition, this study utilizes a no-
velty anthropometric measure, neck circumference, as one of the
parameters to evaluate adiposity. Numerous limitations have been
identified in this study, as well. The exposure, breakfast skipping,
was measured based on two 24 hour dietary recalls. It is possible
that participants may have given socially desirable responses by

[Nutr Hosp 2019;36(5):1123-1132]

reporting eating breakfast when they actually did not consume any
food during breakfast or that they reported an incorrect amount
of physical activity. Furthermore, the two recalls may not have
appropriately captured participants’ typical dietary behaviors. For
example, it may not be accurate to classify someone who skipped
breakfast on one or two days, as a breakfast skipper, even though
this method has been used in previous studies, thus exposure
misclassification may be possible. For future studies, should be
considered to add an additional dietary recall (in total three 24-
hour dietary recalls). And lastly, it does not describe the long-term
effects of this eating habit and have no follow-up data on our
participants due to its cross-sectional design.

CONCLUSIONS

The present study found that ~ 7% of middle-aged adults in
Ecuador have skipped breakfast. This eating behavior was not
associated with being overweight/obese or achieving a low level
of physical activity. However, an association was found between
breakfast skipping and a reduced consumption of protein, carbo-
hydrate, fiber and calcium in their diet. It is important to consider
the long-term health consequences (heart disease, atherosclero-
sis, and type 2 diabetes) of this unhealthy behavior that can be
avoided by changing this eating habit in the population and not
only see it as a mere weight management strategy.
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Abstract

Introduction: CD36 is a membrane protein that functions as a lingual receptor for lipids. The soluble CD36 fraction (SCD36) may correlate oral
fatty acid fat taste sensitivity to body mass index (BMI) and adiposity.

Objectives: to determine if the oral fatty acid taste sensitivity in healthy young individuals of both sexes is related to serum sCD36 levels,
adiposity and BMI.

Methods: a cross-sectional study was conducted in 72 healthy young individuals (18-25 years). Serum sCD36 was quantified for all subjects.
Oral fatty acid taste sensitivity was determined using an ascending series of the three-alternate forced choice methodology. Additionally, BMI was
calculated using anthropometry, and adiposity was determined by bioelectric impedance analysis.

Results: there was a positive correlation between BMI and the oral fatty acid taste sensitivity threshold (r = 0.277, p < 0.05) and a negative
correlation between BMI and serum sCD36 levels (r = -0.035, p < 0.01). Adiposity negatively correlated with the sSCD36 levels only in women
(r=-0.359, p < 0.05). The threshold for oral sensitivity to fatty acids in overweight individuals was 1.0 (IQR 1.16) mM vs 0.2 (IQR 0.29) mM in
healthy weight individuals (p < 0.05), while sCD36 levels were 26.1 pg/ml (IQR 32.9) and 77.97 pg/ml (IQR 560.66) in overweight and normal
weight individuals, respectively (p < 0.05).

Conclusions: BMI positively correlates with the oral sensitivity threshold of fatty acids and negatively correlates with serum sCD36 levels. The
threshold of oral sensitivity to fatty acids was significantly higher in overweight subjects, while SCD36 levels were significantly higher in the group
of normal weight individuals.

Resumen

Introduccion: CD36 es una proteina de membrana que funciona como receptor lingual para lipidos. La fraccion soluble del CD36 (sCD36) podria
correlacionar la sensibilidad gustativa a los acidos grasos orales con el indice de masa corporal (IMC) y con la adiposidad.

Objetivos: determinar si la sensibilidad gustativa a 4cidos grasos orales se relaciona con los niveles séricos de sCD36, la adiposidad y el IMC
en jovenes de ambos sexos.

Métodos: estudio transversal en 72 adultos jovenes (18-25 afos). Se cuantificaron los niveles séricos de SCD36 para todos los sujetos. Se
determind la sensibilidad gustativa a los acidos grasos orales usando la prueba triangular discriminatoria de concentraciones escaladas. Adicio-
nalmente, se calculd el IMC usando antropometria y se determiné la adiposidad por andlisis de bioimpedancia.

Resultados: se encontrd correlacion positiva entre el IMC y el umbral de sensibilidad gustativa a los acidos grasos orales (r = 0,277, p < 0,05)
y una correlacion negativa entre el IMC y los niveles séricos de sCD36 (r = —0,035, p < 0,01). La adiposidad, solo en mujeres se correlaciond
negativamente con los niveles de sCD36 (r = —0,359, p < 0,05). El umbral para la sensibilidad gustativa a acidos grasos orales en sujetos con
sobrepeso fue 1,0 (IQR 1,16) mM vs. 0,2 (IQR 0,29) mM en sujetos con peso normal (p < 0,05), mientras que los niveles séricos de sCD36
fueron de 26,1 pg/ml (IQR 32,9) en sujetos con sobrepeso y 77,97 pg/ml (IQR 560,66) en sujetos con peso normal, respectivamente (p < 0,05).

Conclusiones: el IMC se correlaciona positivamente con el umbral para la sensibilidad oral a los &cidos grasos y negativamente se correlaciona
con los niveles séricos de sCD36. EI umbral de sensibilidad oral a los dcidos grasos fue significativamente mayor en sujetos con sobrepeso,
mientras que los niveles de sCD36 fueron significativamente mas altos en el grupo de sujetos con peso normal.
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INTRODUCTION

J. A. Bricio-Barrios et al.

MATERIALS AND METHODS

Recent studies have documented the presence of receptors
that influence a person’s sensitivity to oral fatty acids (FA) (1).
The cluster of differentiation 36 (CD36) is a 471 amino acid
membrane protein that functions as a receptor for fat in the
tongue (2). It is also expressed as a multiligand (3) in adipo-
cytes, myocytes, platelets, hepatocytes, vascular endothelium
cells, and taste receptor cells (4-6).

After post-translational changes, CD36 can be found in the
plasma and cellular compartments in a soluble form (SCD36)
(7,8). However, once outside the cell, the CD36 molecules
are carried as exosomes and travel through biological fluids
such as blood (9) symptomatic atherosclerosis, and carotid
plague instability (10). The sCD36 has been proposed as a
marker of early coronary artery disease (11). The association
between sCD36 and cardiovascular risk factors and high BMI
has been reported in young populations (12), and high BMI has
been associated with low fat taste sensitivity (13); however,
there is scarce information regarding the relationship between
sCD36 and oral FA taste sensitivity and body fat percentage or
BMI'in healthy young populations. A low oral FA taste sensitivity
could promote higher consumption of fats. The main objective
of this study was to determine if the oral FA taste sensitivity
in young individuals of both sexes is related to serum sCD36
levels, adiposity, and BMI.

STUDY POPULATION

In this cross-sectional study, 72 apparently healthy young indivi-
duals (18-25 years old) were included. All students of the Faculty of
Medicine from Universidad de Colima at Colima, Mexico, were invited
to participate. Colima is located in Western Mexico, where the majority
of the population is classified as mestizo. Those who accepted the
invitation and met the selection criteria were included. Individuals with
low BMI (< 18.5 kg/m?), obesity (BMI > 30 kg/m?), upper respiratory
tract infection or oral lesions, who were under pharmacological treat-
ment or non-fasting, and those who chronically consumed alcohol or
tobacco or who consumed these products the week prior to study
measurements were excluded. Participants who were included but
whose blood samples hemolyzed were discontinued from the study
(Fig. 1). In accordance with the Declaration of Helsinki and the Gui-
delines for Good Clinical Practice, all volunteers provided informed
consent in writing, and the Ethics Committee of the Universidad de
Colima approved the protocol (Reference #2015-24).

ORAL FA TASTE SENSITIVITY TEST

The three-alternative forced choice methodology was applied,
which is a discriminatory triangular test (two controls and a test

Potentially eligible (n = 858)

\ 4

Screened participants (n = 76)

\ 4

Y

Not eligible for study group (n = 3)

Elegible (n =73)

Excluded

Y

Y

Hemolyzed blood simple (n = 1)
hemolyzed blood sample

Enrolled in study (n = 72)

\4

\4

Normal weight (n = 52)

Overweight (n = 20)

Figure 1.

Values are presented as mean =+ standard deviation or median (interquartile range). UMann-Whitney U test; t Student’s t test.
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FAin increasing concentrations). Like Stewart et al. (13), oleic acid
(C18:1) was used at eight different concentrations: 0.02, 0.06,
1.0,1.4,2.0, 2.8, 3.8, and 5.0 mM. Demineralized water was
used and combined with inert Acacia gum (5%) to give adequate
emulsification, texture, and viscosity similar to fat. EDTA (0.01%)
was also added to prevent sample oxidation. The samples were
homogenized with a vortex and served at room temperature (22-
25 °C). To blind samples to the observer and test applicant, amber
bottles were labeled with a triangle for test samples containing FA,
while a circle and a square were used for the controls. Samples
were prepared the day before the test.

The FA taste sensitivity test consisted of eight sets. Each included
two control samples and one sample with G18:1, beginning with the
lowest concentration of C18:1. At room temperature, each subject
put three drops of each sample in the oral cavity sequentially while
avoiding swallowing (sip-and-spit procedure). Then, the subjects
were asked if they perceived a difference in any of the three test
samples. If their response was negative, they proceeded to the next
set of samples until they noted a difference and detected the pre-
sence of the FA taste, or after having tried all the C18:1 test concen-
trations. To avoid the influence of habituation by constant stimulation
of the receptor with FA, a confirmatory test with the same set that
was previously perceived as FA was applied five minutes later. In-
dividuals then concluded the test if it matched the sample that had
the FA; otherwise, the test was continued with the next set of FAs.

ANTHROPOMETRIC ANALYSIS

Individual height and weight were measured while the participants
wore light clothing without shoes. BMI (kg/m?) was calculated by di-
viding the weight in kilograms by the height in square meters. Weight
was considered as normal when the BMI was < 25 kg/m?and was
considered as overweight when body mass index was > 25 kg/m?.
Also, we obtained a single measurement of the fat percentage using
bioelectric impedance analysis (Tanita BC-1500, Ironman, USA).

MEASUREMENT OF SERUM sCD36 LEVELS

From each subject, 5 ml of venous blood were collected and
placed in dry gel separator tubes. All samples were frozen at
-75 °C until determinations. The sCD36 serum levels were
quantified in all samples using a sandwich enzyme-linked im-
munosorbent assay (ELISA) kit (LifeSpan BioSciences Inc.), with
an intra-assay coefficient of variation of 9.22%. To express the
results in pg/ml, we used CurveExpert 1.4 software. In addition,
fasting glucose levels (Contour, Bayer) and total cholesterol were
assessed by enzymatic colorimetry (Spinreact BSIS11-).

STATISTICAL ANALYSIS

For quantitative results, medians with the interquartile range
and the Spearman correlation were calculated. The qualitative
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variables were expressed as frequencies and percentages. In-
tergroup comparisons were performed using Student’s t-test or
Mann-Whitney U-test. Statistical significance was set at p < 0.05.
Data were analyzed using IBM SPSS version 22.

RESULTS

ANTHROPOMETRIC CHARACTERISTICS OF
THE STUDIED POPULATION

Seventy-two healthy young individuals (51 women and 21 men),
with ages ranging from 18 to 25 years, were included. Anthropo-
metric mean values differed significantly between men and women
(Table 1). According to BMI, 72.2% of the individuals (n = 52; 40
women, 12 men) had normal weight (18.5 to 24.9 kg/m?), and
27.8% (n = 19; eleven women, nine men) had overweight (25 to
29.9 kg/m?). Of the individuals, 65.3% (n = 47; 35 women, 12
men) had normal adiposity, and 34.7% (n = 25; 16 women, nine
men) had high adiposity.

Regarding the oral FA taste sensitivity, 62.5% (n = 45) had normal
and 37.5% (n = 27) had low oral FA sensitivity. Correlations between
anthropometric and biochemical parameters with the oral threshold of
FA sensitivity are shown in table Il. We found a positive correlation be-
tween BMI and oral sensitivity thresholds for FAs (r=0.277,p < 0.05)
and a negative correlation between BMI and serum sCD36 levels (r =
-0.350, p < 0.001). Adiposity was negatively correlated with SCD36
levels only in women (r = -0.359, p < 0.05) and women had higher
SCD36 levels than men (Table I). The threshold for oral sensitivity to
FAs was significantly higher in overweight individuals (Fig. 2), while
SCD36 levels were significantly lower in this group (Fig. 3). However,
there were no significant correlations or associations with other
parameters considered in this study. An exception was a positive

Table I. Clinical and biochemical
parameters according to sex

Women Men
n=51 | n=21 o
Sensitivity threshold .
1o FAs (M) 0.2 (0.94) 0.2 (0.87) 0.191
22.56 + 2510 =
2 - t
BMI (kg/m?) 312 343 < 0.01
- 28.05 = 19.07 =
0, t
Adiposity (%) 713 561 < 0.001
Serum sCD36 levels 74.95 30.33 0.016"
(pg/ml) (381.90) (30.36) '
Total cholesterol 132.39 + 125.08 + 0,33
(mg/dl) 32.51 27.69 '
Fasting glucose 77.04 = 80.65 = 0.07'
(mg/dl) 7.37 6.69 '

Values are presented as mean + standard deviation or median (interquartile
range). "“Mann-Whitney U test; 'Student’s t test.
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Table Il. Correlations between anthropometric and biochemical parameters

Sensitivity Serum sCD36 Total Fasting
threshold to BMI (kg/m?) levels cholesterol glucose
FAs (mM) (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl)
rS rS rS rS rS
Total 0.111 0.414** -0.118 0.247* 0.028
Adiposity (%) Men -0.025 0.723** -0.249 0.147 0.244
Women 0.107 0.810** -0.359* 0.274 0.139
o Total 0.277* -0.230 0.105 0.248*
tsoeg/i';'m;mho'd Men 0.107 10.003 0.020 0.004
Women -0.122 0.088 -0.147 -0.093
Total -0.350** 0.129 0.169
BMI (kg/m?) Men -0.423 0.014 0.404
Women -0.286* 0.198 -0.016
Total -0.092 0.082
2‘3::;”(3%;3 Men 0.015 0.262
g Women 0137 0155
Total cholesterol Total 0.054
(ma/d) Men -0.148
g Women -0.027
r.: Spearman Rho; n = 72."p < 0.05; p < 0.001.
281 30000 +
% 20 4 . -
£ 20000 4
E " E
ol k % 2 .
2 -]
E T S 10000 | * *
s - . .
T 054 g »
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Figure 2. Figure 3.

Oral fatty acid taste sensitivity in healthy young individuals according to weight.
The median and interquartile range of each group according to BMI status are
shown. * p < 0.05, Mann-Whitney U-test.

correlation between adiposity (%) and total cholesterol (r = 0.247,
p < 0.05).

DISCUSSION

In the present study, we found a positive correlation between
BMI and oral sensitivity threshold to FAs and a negative corre-

Serum sCD36 levels in healthy young individuals according to weight. The median
and interquartile range of each group according to BMI status are shown. *p <
0.05, Mann-Whitney U-test.

lation between BMI and serum sCD36 levels. The threshold for
oral sensitivity to FAs was significantly higher in overweight sub-
jects, while sCD36 levels were significantly lower in the group
of overweight individuals. Previously, Alkhatatbeh et al. (13) and
Handberg et al. (8) reported in patients that SCD36 levels co-
rrelated with BMI, and they found significantly higher levels in
obese patients with and without diabetes mellitus versus levels
in healthy volunteers. However, these authors did not find diffe-
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rences according to sex or adiposity, and their population was
older than our population.

Additionally, we found a sex-specific negative correlation with
BMI; that is, women presented this correlation with BMI, which
was not observed in men. In this same sense, we found a nega-
tive correlation with adiposity; our results are in agreement with
those of Krzystolik et al. (9), but they included diabetic patients. It
has been hypothesized that subjects with overweight and obesity
possess lower oral sensitivity to FAs (14). In this sense, Mela et
al. (15) showed a weak but significant correlation between fat
preference and fat mass in humans.

On the other hand, in studies that included patients with dia-
betes or those taking statins, the sCD36 levels could be modified
(10); our study population did not include patients with diabetes
or patients who took statins. Additionally, the sCD36 levels found
here are disperse, a situation previously reported in other studies,
such as those of Alkhatatbeh et al. (13). It is also possible that
other factors, such as genetics, may be involved in the expression
level of this protein and its solubility in plasma as an indicator of
that expression. Although no entirely comparable reports presently
exist, in 2014 Ramos Arellano et al. (11) found higher sCD36
levels in young subjects with obesity compared to healthy con-
trols. Studies done in populations from Denmark (9) and Australia
(10) demonstrated higher sCD36 levels in adults with obesity and
insulin resistance or type 2 diabetes mellitus, while another study
disclosed no differences in sCD36 levels between adults with
metabolic syndrome compared to healthy controls (12). In contrast
to those previous studies, and avoiding as much as possible the
confounding variables, we included only healthy individuals in our
study assessing sCD36 values.

On the other hand, an association between sCD36 and a large
range of risk factors for diverse diseases has been reported. Both
high and very low sCD36 levels in a general healthy population
seem to carry an increased risk of diseases (13). CD36-deficiency
was associated with hyperlipidemia, an atherogenic lipid profile,
and mild hypertension (16,17). Handberg et al. (17) demonstrated
that plasma sCD36 shows a significant association with indica-
tors of insulin resistance, carotid atherosclerosis, and fatty liver
in apparently healthy adults. Because oxLDL is a biomarker that
increases with increasing oxidative stress and dyslipidemia (4),
Ramos-Arellano et al. (11) found that sSCD36 and oxLDL are asso-
ciated with cardiovascular risk factors in young Mexican adults (18
to 25 years old), particularly in those with obesity. We hypothesize
that the levels of sCD36 could represent a protective factor for
cardiovascular or metabolic diseases and that the subsequent
increment in people with those pathologies could be due to a
compensating mechanism. In the future, we expect to explore
whether hyperlipidemia is present in our group of students at the
end of their career.

Regarding adiposity, only women presented with a negative
correlation with sCD36. When the whole group was analyzed, we
found a significant negative correlation between sCD36 and BMI
that remained significant only in women when analyzed by sex.
Recently, Rac et al. (18) found similar results for a pediatric popu-
lation and observed the same negative correlation with BMI and
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higher sCD36 levels in girls. Although we studied a young adult
population, which represents the next stage of life, there appear
to be significant differences in body composition or hormone func-
tion between sexes at pediatric ages. For experimental models, it
has been suggested that the effects of continuous GH secretion
in females and intermittent GH secretion in males explain the
expression of this gene according to sex. Additionally, regulation
of CD36 in differentiated tissue was observed, particularly in fe-
males in response to other factors, such as fasting (19). It seems
like in addition to differences in the expression CD36 in tissues,
there may be differences in the regulation of pathways generating
sCD36 in tissues and plasma. However, because 70.8% of the
sample we analyzed were women, our ability to detect significant
relationships was probably higher in women than in men.

In addition, a weak positive correlation was found between
sensitive taste and blood glucose levels when all patients were
analyzed. It is possible that in these individuals there are some
beginning changes in carbohydrate metabolism, which is related
to BMI. sCD36 levels have been proposed as a biomarker of risk
in the presence of metabolic and chronic degenerative diseases.
Conclusions from our study refer only to young, healthy individuals,
and provide evidence that serum levels of this protein can vary in
an important way depending on the age, clinical characteristics,
and probably genetics of the studied population. Further research
is needed, particularly cohort studies, in order to follow this popula-
tion regarding their behavior over time, while sSCD36 level and taste
sensitivity are measured in relation to the development of chronic
disease. However, a limitation in this study was that the degree of
insulin sensitivity was not analyzed, and serum sCD36 quantifica-
tion does not ensure a direct relationship with lingual sensitivity
to CD36 and overlooks the fact that this protein is expressed in
different cells and tissues beside those in the taste buds.

CONCLUSION

In general, we conclude that BMI correlates positively with the
oral sensitivity threshold of fatty acids, and correlates negatively
with serum sCD36 levels. The threshold of oral sensitivity to fatty
acids was significantly higher in overweight subjects, while SCD36
levels were significantly higher in normal weight individuals.
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Resumen

Introduccion: la leche materna es el primer alimento fundamental de los neonatos y proporciona todas las fuentes de energia, nutrientes y
proteccion inmunoldgica que necesitan durante sus primeros meses de vida. Lamentablemente, existen circunstancias especificas que implican
que la madre no pueda alimentar correctamente a su bebé, ya que las necesidades nutricionales de la madre difieren en cierta medida durante los
diversos periodos de la vida, especialmente en la lactancia, ya que se aumentan las necesidades nutricionales debido a la pérdida de nutrientes,
primero por el calostro y luego a través de la leche materna.

Objetivo: demostrar la influencia de la dieta de mujeres mexicanas sobre la calidad nutricional y la presencia de microorganismos benéficos
en la leche humana.

Métodos: se llevaron a cabo 70 encuestas descriptivas de nutricion y toma de muestras de leche a mujeres en estado lactante. Las leches fueron
sometidas a diversos andlisis bromatoldgicos y microbiologicos para evaluar su calidad nutricional y posible actividad probidtica.

Resultados: se demostro que la ingesta de alimentos de la madre influye en la calidad nutricional de la leche. Asimismo, afecta el desarrollo y
crecimiento de las bacterias lacticas. Se aislaron e identificaron diversas cepas en leche humana del género Lactobacillus, ademéas de bacterias
patogenas como el caso de Lodderomyces elongisporus, entre otros.

Conclusiones: la alimentacion de las madres se refleja directamente en la calidad nutricional de la leche. Se observd que la cantidad de
nutrientes esenciales de la leche, como son los hidratos de carbono, lipidos y proteinas, varian conforme a la alimentacion y el ritmo de vida de
las madres, asi como la disminucion significativa de bacterias lacticas con potencial probiético.

Abstract

Introduction: breast milk is the first fundamental food of newborns and it provides all the sources of energy, nutrients and the immunological
protection they need during their first months of life. Unfortunately, there are specific circumstances that imply that the mother cannot feed her
baby correctly, since the mother’s nutritional needs differ to a certain extent during different periods of life. Especially in breastfeeding, since
nutritional needs are increased, due to the loss of nutrients, first by colostrum and then by breast milk.

Objective: to demonstrate the influence of the diet of Mexican women on the nutritional quality and the presence of beneficial microorganisms
in human milk.

Methods: seventy descriptive surveys of nutrition and sampling of milk to women in nursing state were carried out. The milks were subjected to
various bromatological and microbiological analyzes to evaluate their nutritional quality and possible probiotic activity.

Results: it was shown that the mother’s food intake influences the nutritional quality of the milk. Likewise, it affects the development and growth
of lactic acid bacteria. Several strains were isolated and identified in human milk of the genus Lactobacillus, as well as pathogenic bacteria such
as Lodderomyces elongisporus among others.

Conclusions: the mothers’ nutrition is directly reflected in the nutritional quality of the milk. It was observed that the amount of essential nutrients
of milk such as carbohydrates, lipids and proteins vary according to the diet and life rhythm of the mothers, as well as the significant decrease
of lactic bacteria with probiotic potential.
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INTRODUCCION

La lactancia es el comportamiento bioldgico y natural de los
mamiferos. La leche materna es el primer alimento fundamental
de los neonatos, ya que proporciona todas las fuentes de energia
y los nutrientes que necesitan durante sus primeros meses de
vida, aportando al menos la mitad de sus necesidades nutriciona-
les durante la segunda mitad del primer afio y hasta una tercera
parte durante el segundo afio de vida (1).

La leche humana, al ser administrada como alimento Unico
para el neonato en los primeros seis meses de vida, disminuye
el riesgo de mortalidad y morbilidad infantil, principalmente en
los paises en desarrollo como México (2). Las mujeres en edad
reproductiva tienen necesidades adicionales de nutrientes debido
a la menstruacion, el embarazo y la lactancia, ya que los seres
humanos obtienen la energia de los alimentos y los liquidos que
consumen (3). En diversos estudios se demuestra que las reser-
vas nutricionales de una madre lactante pueden estar agotadas
como resultado de la produccion de leche primero por el calostro
y luego a través de la leche madura (4).

En materia de salud existe una gran problematica sobre si las
mujeres que consumen drogas o han sido sometidas a tratamien-
to con medicamentos controlados deben o0 no amamantar a su
bebé, por lo cual se han estudiado y analizado muestras para la
deteccion de estas sustancias en la leche materna, sus efectos
adversos y las recomendaciones que deben seguir las madres.
“La recomendacion general es evitar absolutamente el consumo o
abuso de drogas durante la lactancia, ya que pueden pasar direc-
tamente al recién nacido mediante la barrera entero-mamaria” (5).

La leche humana (LH) es el tnico alimento ingerido por la ma-
yoria de los recién nacidos. Una parte de esta poblacion suele ser
sensible a las enfermedades infecciosas, especialmente cuando
permanecen ingresados en Unidades de Cuidados Intensivos
Neonatales (UCIN) durante tiempo prolongado. Es por ello que
la presencia de bacterias con propiedades beneficiosas para la
salud en la LH resulta particularmente atractiva para los sectores
biomédico y alimentario, ya que, por su propia naturaleza, cum-
plen algunos de los requisitos generalmente recomendados para
las bacterias empleadas como probidticos ya que la ingestion no
provoca efectos adversos y tiene una adaptacion tanto a mucosas
como a sustratos lacteos (6,7).

Se sabe que las bacterias que residen en nuestro organismo
de manera natural no suelen causar enfermedades, pues estas
influyen a favor de nuestro desarrollo y la inmunidad, lo cual
nos permite entender ain mas el microbioma humano. Diversos
estudios hablan de la microbiota de la leche materna de mujeres
sanas, despertando el interés de investigar la diversidad bacte-
riana en la LH. Asi, se han identificado varias cepas de bacterias
como Staphylococcus spp, Streptococcus spp, Lactococcus spp,
Leuconostoc spp, Weisella spp, Enterococcus spp, Propionibacte-
rium spp, Lactobacillus sppy Bifidobacterium spp, que por medio
de la lactancia colonizan el intestino de los recién nacidos (8).

Algunos estudios indican que al menos una parte de las bac-
terias comensales existentes en la leche podrian proceder de la
microbiota intestinal materna y accederian a la glandula mamaria
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a través de la ruta entero-mamaria (9). Existen reportes de que
la leche materna puede transmitir ocasionalmente sustancias
antinutritivas, agentes virales o agentes bacterianos, los cuales
pueden condicionar la salud del neonato, incluyendo su desarrollo
psicomotor, nutricion y riesgo probable de muerte. Sobre todo en
recién nacidos prematuros (6), se han demostrado las condiciones
clinicas y afecciones de infantes amamantados por madres con
algun tipo de afeccion (8).

Con base en la informacion previa, se evaluaron diversos facto-
res que afectan la calidad de la LH. Al mismo tiempo se evalud la
presencia y prevalencia de microorganismos benéficos (bacterias
acido-lacticas [BAL]) para el neonato, mediante andlisis realiza-
dos a madres con diferentes estados nutricionales, antinutricio-
nales y problemas de salud.

METODOS

Se realizaron encuestas descriptivas de nutricion, con pregun-
tas abiertas y condicionadas a 70 mujeres en estado de lactancia,
posterior a las 24 horas después del parto. Las encuestas y la
toma de muestras de leche humana se llevaron a cabo en el
0.P.D. Antiguo Hospital Civil “Fray Antonio Alcalde” (HCFAA) de la
ciudad de Guadalajara en México.

MATERIA PRIMA

Para la recoleccion de las muestras de leche materna se in-
cluyeron al azar madres que tuvieron parto natural, cesarea y
legrado, sin importar raza, color, edad, tipo de alimentacion o pa-
tologias. Se descart6 a todas aquellas pacientes que no producian
leche, estaban infectadas con sifilis o VIH o cuya produccion era
deficiente (< 2 ml de leche por seno). A las pacientes se las dividio
€en grupos por su estado nutricional y consumo de sustancias an-
tinutricionales, para poder determinar la frecuencia y prevalencia
con la cual se presentaban estos casos. Las pacientes fueron
informadas del estudio y se siguieron los lineamientos de consen-
timiento informativo y confidencialidad conforme a lo establecido
en la Ley Federal de Salud en materia de /nvestigacion para la
salud (10), titulo 2°, capitulo |, articulo 17, seccion |, Investigacion
de riesgo minimo cuidando siempre la integridad del paciente, y
teniendo en cuenta los criterios éticos establecidos por el Comité
de FEtica en investigacion del HCFAA de Guadalajara, asi como el
resguardo de la informacion personal de las pacientes, segun lo
estipula la Ley Federal de Proteccion de Datos Personales (11).

ANALISIS BROMATOLOGICOS

Las muestras de leche fueron sometidas a diferentes andlisis
bromatoldgicos para la determinacion de sus nutrientes y se uti-
lizaron la técnica de Lowry para determinacion de proteinas (12),
el método de Doubois (fenol sulfurico) para azlicares totales (13)
y Gerber para grasas en leche (14).
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ANALISIS MICROBIOLOGICOS

Se llevaron a cabo por técnicas de vaciado en placa en agar selec-
tivo para Lactobacillus (MRS) (15), asi como su posterior cuantifica-
cién, aislamiento e identificacion mediante pruebas API 50 CHL (16) y
confirmadas por el método de espectrometria de masas MALDI-TOF,
el cual es una metodologia relevante para la identificacion de mi-
croorganismos mediante el andlisis de proteinas, a través de la crea-
cion de un espectro de masas especifico de género y especie (17).

DETERMINACION DE SUSTANCIAS
ANTINUTRICIONALES EN LECHE MATERNA
(DROGAS DE ABUSO Y MEDICAMENTOS
CONTROLADOS)

Se realizaron encuestas descriptivas con preguntas condicio-
nadas. La madre fue interrogada en cuanto a si estaba sometida
alos efectos de drogas de abuso y la frecuencia de su consumo. Se
utilizé un método cualitativo previamente evaluado y estandarizado
con blancos (madres clinicamente sanas) y estandares (LH conta-
minada con la droga a diferentes concentraciones), para comprobar
la presencia de estas sustancias en la leche materna. Este método
se basd en la aplicacion de un kit SureStep™ Drug Screen Card |
de la marca Diagndstica Internacional, el cual esta basado en inmu-
nocromatografia y es una prueba in vitro de un solo paso (18-20).

RESULTADOS

PREVALENCIA DEL ESTADO NUTRICIONAL
DE LAS MADRES LACTANTES

Las 70 pacientes fueron evaluadas por su indice de masa cor-
poral (IMC) para determinar su estado nutricional y se presentd
una media aritmética de 25,9, una desviacion estandar de 5,2,
con un rango minimo de 18,3 (desnutricion) y un maximo de 43,9
(obesidad tipo Ill), segtin la escala de la Organizacion Mundial de
la Salud (OMS).
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La tabla | muestra los datos del estado nutricional de las ma-
dres lactantes, analizados en el periodo del 03 mayo de 2017
al 03 de noviembre de 2017. La mayoria de las pacientes se
encuentran dentro del normopeso, seguido de las pacientes con
sobrepeso y obesidad. EI mayor nimero de nuestra poblacién se
encuentra en un rango de IMC de 18,8 a 29,7 (normal y sobre-
peso), teniendo una prevalencia del 43% del IMC normal.

ALIMENTOS MAS CONSUMIDOS DURANTE
EL PERIODO DE LACTANCIA EN MADRES
MEXICANAS

De las 70 madres analizadas, se identificaron los alimentos que
la madre consumia con mas frecuencia durante el dia, teniendo
una mayor ingesta en el consumo de productos procesados del
maiz (tortilla), ya que del total de las pacientes el 42% consumia
tortillas todos los dias en promedio de siete a ocho piezas (una
pieza equivale a 30 g y aporta 64 Kcal). Esta porcion de tortillas
le aporta a la madre un contenido energético de 448 Kcal. Sin
embargo, la Encuesta Nacional de Salud y Nutricion (ENSANUT)
establece que el consumo de tortilla para una dieta balanceada en
personas que no realizan actividad fisica es de cuatro tortillas por
dia (210 Kcal/dia), lo que nos refleja un consumo excesivo de dicho
alimento. Cabe mencionar que se reportaron casos particulares en
los cuales la persona consumia hasta 18 tortillas diarias. La tabla Il
muestra los alimentos con mas frecuencia de consumo por las ma-
dres mexicanas, ordenados de mayor a menor ingesta, asi como
el tamafio de la porcion y la porcién promedio consumida por dia.

Otro de los factores de interés es el consumo de soda, ya que
del total de las pacientes el 27% lo ingeria a diario. En promedio,
la madre se tomaba tres vasos de 240 ml (soda de cola) por dia.
Esta cantidad le aporta un contenido energético de 295,2 Kcal,
lo cual corresponde al 25% del total de hidratos de carbono que
debe consumir una persona con una dieta de 3.000 Kcal/dia.

Sin embargo, la Academia Americana de Pediatria (AAP) hace
mencion a que el consumo de mas de tres porciones al dia de
bebidas que contengan cafeina puede causar irritabilidad e in-
somnio a los lactantes, ademas de incrementar un aporte calo-

Tabla I. Prevalencia del estado nutricional de las madres lactantes

Total de IMC Edad
Paciente i . promedio | Sanas | Fumadoras | Patologia | Alcoholismo | Toxicomanas
pacientes | promedio ~

(anos)
Bajo peso 2 18,3 17 2 0 0 0 1
Normopeso 30 21,8 19 29 2 1 4 3
Sobrepeso 21 26,7 25 20 1 1 2 2
Obesidad | 9 31,4 26 8 1 1 1 1
Obesidad Il 7 33,7 29 7 0 0 0 0
Obesidad Il 1 43,9 26 0 1 1 0
Total 70 - - 66 4 4 8 7

*El resumen estadistico del estado nutricional de las madres por IMC con una n = 70 presentd una media de 25,9 y una desviacion estandar de 5,2. El valor minimo
fue de 18,3 y el maximo, de 43,9.
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Tabla Il. Alimentos con mas frecuencia de consumo durante
el periodo de lactancia en madres mexicanas
Porcién

Porcion . Contenido promedio de

Alimento normal de Hidratos de Proteinas (g) Lipidos (g) energético consumo de

consumo (g) carbono (g) (Kcal) la madre/dia
(9)
Tortilla de maiz 30 13,6 14 0,5 64 210
Leche entera 240 11,2 7,9 8,0 148 960
Refresco (de cola) 250 27 0,0 0,0 450 750
Caramelo macizo 24 11,8 0,0 0,0 44 72
Pan dulce 61 28,8 6,9 13,2 243 122
Café/azticar 240 8,2 0,3 0,0 5 430
Jamon de pierna 42 0,5 8,1 2,1 56 168
Huevo revuelto 4 0,9 4.6 5,0 69 82
Frijoles refritos 75 113 41 41 95 74

*La porcion promedio consumida por dia es en base a los datos estadisticos de los alimentos consumidos por las madres por dia.

rico innecesario a la madre que posteriormente conllevara a un
aumento de su peso corporal, en combinacion con la ingesta de
confites (16% del total), con un consumo regular de cuatro a
cinco por dia. Es por ello que dichos casos se ven reflejados en un
aumento considerable de madres con problemas de trastornos de
la conducta alimenticia (TCA), tal como el sobrepeso y la obesidad.

FACTORES ANTINUTRICIONALES
DE LA MADRE

A través de las encuestas realizadas a las madres lactantes,
se logrd identificar diversos factores que afectan la correcta nu-
tricion de la madre, asi como la produccion y calidad de la leche
materna (LM). Durante la entrevista a las madres, se les pregunto
la frecuencia con la cual consumian alcohol, cigarrillos, drogas,
medicamentos controlados y si presentaban alguna patologia. Los
resultados arrojaron que la mayoria de las madres (70%) estaban
sanas y no presentaban ningun problema que pudiera afectar
la lactancia. Sin embargo, el resto presentaron ciertos factores
antinutricionales tales como: el 3% tenia alguna patologia, el 6%
fumaba cigarrillos, el 11% ingeria bebidas alcohdlicas y el 10%
eran toxicomanas.

AFECTACION DEL CONSUMO DE ALIMENTOS
DE LA MADRE EN LA PRODUCCION Y
CALIDAD DE LA LECHE

La calidad nutricional de la leche materna se evalud mediante la
cantidad de nutrientes esenciales presentes en ella. En estos re-
sultados se observaron datos relevantes y la dispersion que existe
en el contenido de nutrientes en relacion a los datos de referencia

establecidos por la AAP y la Asociacion Espafiola de Pediatria
(AEP) (1,21,22).

PROTEINAS

En lafigura 1 se observa el contenido de proteinas presentes en las
70 muestras de LH. Los resultados presentan una media aritmética
de 2,8 g/dly el valor estandar es de 1,7 g/dl. Se reportaron casos en
los cuales la LH contiene mas de 8 g/dl. Estas muestras correspon-
dian a madres que tenian alguna patologia (diabetes mellitus tipo Il)
y cuyos bebés ademas eran prematuros, algunos diagnosticados con
sepsis neonatal). Podemos constatar con estos resultados que el 94%
de muijeres se encuentran por encima de la media, lo que muestra
que la dieta de estas mujeres no es balanceada y, por consiguiente,
puede repercutir en su salud y en la del lactante.

HIDRATOS DE CARBONO

La figura 2 muestra el contenido de hidratos de carbono presentes
en la leche materna de las 70 donantes. Como se observa, las desvia-
ciones del valor promedio son minimas, ya que presentan una media
aritmética de 8,5 g/dl en comparacion con el valor estandar de 7,4
g/dl en madre sanas. Cabe mencionar que hubo muestras de leche
con valores por arriba de los 12 g/dl que corresponden a madres
que consumian altos niveles de aztcares (refrescos, dulces y pan).

GRASAS TOTALES

La proporcion lipidica que se presenta en las muestras de LH
exhibe un aumento de lipidos en leche recolectada de madres
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Figura 1.

Contenido de proteinas presentes en las muestras de leche materna.
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14,00

12,00

10,00

8,00

6,00

Carbohidratos (g/dl)

4,00

2,00

0,00

31

4 51 61

n =70 muestras de LH

Figura 2.

Contenido de hidratos de carbono en las 70 muestras de leche humana.
Hidratos de carbono (g/d|): messssssssss v valor de referencia; s = = w,

con obesidad y sobrepeso, aumentando hasta en un 2% mas
en las madres con obesidad tipo lll. La leche de estas madres
se torna de un color amarillo intenso por el elevado nimero de
triglicéridos presentes en esta y se observa una consistencia es-
pesa y cremosa. En comparacion con las muestras de las madres
con desnutricion su leche era de un color blanco cristalino y de
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una consistencia bastante acuosa, probablemente debido al bajo
contenido de lipidos en su leche. Se puede apreciar (Fig. 3) una
importante variacion del contenido de grasas dependiendo del es-
tado de salud de cada muijer, en donde la media aritmética oscila
entre 2,7 g/dl de grasa total a comparacion del valor estandar en
una mujer sana de 2,5 g/dl.
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CONTENIDO ENERGETICO

En cuanto al contenido energético de la leche humana, no
se presento variacion significativa, tal y como se observa en la
(Fig. 4). Los datos obtenidos tienen una media aritmética de 72,6
Kcal/dl, una desviacion estandar de 7,8 y un valor de referen-
cia que varia entre 70 y 76 Kcal/dl (22). Sin embargo, podemos

J. A. Amezcua Lopez et al.

observar que los valores en cuanto a una leche de optima cali-
dad presentan una desviacion maxima de 81,2 y una minima de
65,6 Kcal/dl. Se observo que el contenido energético no tiene
gran variacion en cuanto al nivel estandar. Esto se ve reflejado en
que el organismo de la madre, a pesar de obtener los nutrientes
de una forma incorrecta, trata de cumplir con el requerimiento
energético que demanda en la produccion de la LM. Como se

41 51 61
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Figura 3.

Resultados obtenidos de la cantidad de grasas totales presentes en las muestras de LH fresca.
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Figura 4.
Contenido energético de la LH.
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ha mencionado anteriormente, este requerimiento energético lo
obtiene mediante un elevado consumo de hidratos de carbono,
ya que de las 70 muestra analizadas solo el 25,6% sobrepasa el
contenido de nivel calorico y el 27% esta por debajo del minimo,
mientras que el 47% oscila dentro del rango de referencia.

FACTORES ANTINUTRICIONALES
EN LA LECHE HUMANA

Los factores antinutricionales representan un problema alarman-
te en la lactancia hoy en dia, dado que la gran parte de nuestras
pacientes tienen un rango de edad de entre los 16 y los 25 afios.
Los estudios demuestran que, aunque la gran mayoria de las ma-
dres (70%) no estan expuestas a estos factores, la presencia de es-
tas sustancias en la LH es alarmante, ya que de nuestro total de
pacientes analizadas el 30% resultd positivo a algun tipo de sustan-
cias toxicas (Fig. 5). Los resultados de las encuestas positivas fueron
corroborados mediante un kit de inmunocromatografia para drogas
de abuso, SureStep™ Drug Screen Card | de la marca Diagndstica
Internacional (19). Las principales drogas detectadas en las mues-
tras de leche fueron benzoilmetilecgonina/cocaina en tres pacientes,
metanfetaminas en siete pacientes y tetrahidrocannabinol en cuatro,
confirmando asi que los compuestos activos de dichas drogas estan
presentes de forma directa en las muestras de leche recolectadas.

ANALISIS MICROBIOLOGICOS

La cantidad total de crecimiento microbiano en las madres
en estado normal de salud es de 108 unidades formadoras de

14%

12%

Factores antinutricionales %

colonias (UFC)/ml, mientras que en los resultados en las pacientes
con algun trastorno (problemas de nutricion y/o factores antinutri-
cionales) se observa un decremento de la poblacién microbiana
de hasta el 99%. Suponemos que principalmente las sustancias
ilicitas provocan un importante efecto en la disminucion de la po-
blacion microbiana, ya que se registraron decrementos de hasta
2 log (logaritmo base 10), mientras que los grupos de madres,
fumadoras y consumidoras de alcohol mantuvieron un rango de
10%a 108 UFC/ml.

Uno de los factores de interés detectados en el crecimiento de
las bacterias benéficas de la leche humana es el estado de salud
de las madres, ya que dependiendo de si la madre tiene algiin TCA,
es consumidora de sustancias ilicitas o esta bajo los efectos de
algtin medicamento o antibittico, todo esto se vera reflejado en la
viabilidad y el crecimiento de bacterias patgenas y/o benéficas
como las bacterias acido-lacticas (Fig. 6). En este estudio demos-
tramos que hay influencia significativa del estado nutricional de
las pacientes sobre la calidad microbioldgica de la LH y se mues-
tra el efecto repercusivo que los factores antinutricionales tienen
hacia las bacterias lacticas con posible potencial probidtico. Esto
provoca que la madre pierda la capacidad de aportar al neonato
microorganismos benéficos para reforzar su microbiota intestinal.

Los factores que afectan considerablemente al crecimiento de
las bacterias benéficas (Acido-lacticas) son las drogas, el cigarro y
la desnutricion (Fig. 7), mientras que el consumo de antibicticos, en
caso de enfermedad o alguna patologia de las madres lactantes,
tiene un incremento significativo en el contenido de Lactobacillus,
incluso supera los limites de referencia de las madres sanas. Tam-
bién observamos que el consumo de alcohol no provoca disminu-
cion en el nimero de bacterias lacticas y el mismo comportamiento
se aprecia en madres con sobrepeso y obesidad tipo |y I, aunque

10%
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2%
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Antibi6ticos Nicotina

Alcohol Drogas de abuso

n = 30 % de las pacientes

Figura 5.

Prevalencia de los factores antinutricionales presentes en madres lactantes del HCFAA (segundo semestre del afio May-Nov 2017).
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Figura 7.
Concentracion de bacterias &cido-lacticas en madres lactantes dependiendo de su estado de salud.
Factores antinutricionales y TCA n—
en caso contrario disminuye significativamente en madres lactantes do-l4cticas con posible potencial probidtico (L. rhamnosus, L. lactis, L.
con obesidad tipo III. brevis, L. paracasei, L. reuteri, L. fermentum, L. salivarisy L. plantarur).
AISLAMIENTO Y CARACTERIZACION DE DISCUSION
BACTERIAS EN LA LECHE HUMANA
ALIMENTACION DE LA MADRE
Se aislaron e identificaron diversas bacterias entre las que podemos Y LA CALIDAD DE LA LH
mencionar a las saprofitas (Candida Kefyr, Staphylococcus lentus 'y
Staphylococcus aureus), patogenas (Salmonella spp, Cryptococcus Cada paciente presentd un contenido nutricional en su leche
laurenti, Candida sppy Staphylococcus epidermidis) y bacterias &ci- materna Unico y variado. Lo que nos refleja un punto critico para el
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desarrollo armonico de los bebés lactantes, asi bien el crecimien-
to de bacterias lacticas o posibles probi6ticos se ven afectadas
debido a la nutricion, la salud y el consumo de sustancias antinu-
tritivas. Si bien se observo que en las pacientes que estaban bajo
los efectos de algun toxico las bacterias benéficas disminuyen su
crecimiento, también pudimos constatar que las madres some-
tidas a medicamentos principalmente antibioticos mostraban un
crecimiento mayor de /actobacillus y un decremento significativo
de microorganismos patdgenos, saprdfitos y algunos géneros de
lactoccocus'y leuconostoc.

La alimentacion en la etapa de lactancia, como se ha mencio-
nado antes, representa un factor sumamente importante que se
ve reflejado en la calidad nutricional de la leche producida por la
madre. EI Comité de Lactancia Materna de la Asociacion Espa-
fola de Pediatria sefiala que el estado nutricional de la madre no
modifica significativamente la composicion de la leche materna
(23). Sin embargo, las variaciones de la dieta de la madre pueden
cambiar el perfil de acidos grasos sin afectar al contenido total de
grasa y de algunos micronutrientes, pero no se relacionan con la
cantidad de leche ni con su calidad (24,25).

Sin embargo, en los resultados obtenidos de la investigacion
realizada mostramos que si ocurren cambios en los nutrientes de
la leche materna y también se presentan variaciones significati-
vas en los componentes esenciales, en este caso de proteinas,
lipidos y carbohidratos. Se observa que cuando una madre tenia
una dieta rica en grasas y comida chatarra (refresco, dulces,
galletas), los niveles de proteina se mantenian estables pero el
contenido lipidico y de carbohidratos aumentaba hasta en un 30
0 40%, mientras que en las madres con alimentacion insuficiente
(desnutricion) el contenido de carbohidratos se mantenia elevado
pero los niveles de proteinas v lipidos disminuian de un 15 a un
20%. Esto demuestra que la alimentacion de las madres influye
directamente en la composicion y produccion de la leche.

REPERCUSIONES DEL ESTADO NUTRICIONAL
DE LA MADRE EN LA PRODUCCION DE LECHE

Los estudios nutricionales realizados en madres con desnutri-
cion y obesidad tipo lll presentaron hipogalactia, reflejando una
considerable disminucion en el volumen de leche producida.
Igualmente observamos un retraso de 72 horas para comenzar
a lactar o producir leche en las mujeres con obesidad tipo |ll,
en comparacion con las madres sanas. Tal como lo establece la
Asociacion Alba de Lactancia materna, “/as mujeres con un IMC de
30 pueden sufrir un retraso en la subida de la leche, de la misma
manera las mujeres que han sufrido diabetes gestacional o tienen
diabetes pueden tener mas dificultades para que su cuerpo inicie
la produccicn de leche” (26).

Un estudio realizado por ENSANUT en 2016 demuestra que el
71,9% de las mujeres mexicanas adultas padece sobrepeso u
obesidad. Esto se debe a factores genéticos, ambientales, nutricios
y de actividad fisica, los cuales son la etiologia de este padeci-
miento (27). Ha sido reportado a inicios de 2017, en el Hospital
Ginecopediatrico No. 2 del Instituto Mexicano de Seguro Social
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(IMSS) en Los Mochis, Sinaloa, México, un aumento considerable
de muijeres que inician su embarazo con sobrepeso por encima
del recomendable, lo que provoca que, al momento de la lactan-
cia, la madre tarda mas tiempo en comenzar con la produccion y
eyeccion de la leche (28).

EFECTOS Y PRESENCIA DE
DROGAS DE ABUSO EN LH

Se logré detectar la presencia de sustancias antinutritivas, como
es el caso del consumo de drogas de abuso, donde se observd una
prevalencia de consumo de M-AMP hasta de un 50% en las madres
toxicomanas. Cabe destacar que el contenido de proteinas disminu-
yo, mientras que el de carbohidratos aumento en las madres que
estaban bajo los efectos de esta droga. Se han reportado casos de
intoxicacion en neonatos por el consumo de leche contaminada
con cocaina y anfetamina. El caso corresponde a un nifio de dos
semanas de nacido que, tras alimentarse con la leche de su madre,
presentd irritabilidad, temblores, pupilas dilatadas, taquicardia e
hipertension (29). Friguls y cols. (29) sefialan que, efectivamente,
la ingesta de metanfetamina durante la lactancia pasa directamente
a la leche, pero los niveles pueden no ser lo suficientemente altos
€OMo para representar un peligro para la mayoria de los bebés. Sin
embargo, la presencia de esta droga en la leche puede durar hasta
36 horas después del consumo por el neonato, por lo que puede
haber repercusiones en su salud.

Un estudio realizado por Ldpez y cols. (30) muestra que en
24 pacientes (madres lactantes) a los cuales se indico mediante
receta médica el suministro de antibidticos (predominantemente
penicilina), dado que los neonatos habian sido diagnosticados con
sepsis, se observd una mejoria en las pacientes debido a la dismi-
nucion e incluso desaparicion de algunos patdgenos por la accion
de los antibidticos. Sin embargo, se observo que en la leche de
estas madres lactantes se manifestaba el crecimiento de ciertas
bacterias lacticas que resistian a estos antibiéticos (30). Asi pues,
los resultados de nuestro trabajo demuestran la existencia de
estas bacterias en la leche de estas pacientes, con un aumento
significativo en la concentracion de bacterias acido-lacticas sobre
todo del género Lactobacillus, mientras que otras bacterias como
los Streptococcus, Lactococcus y microbiota saprofita disminuyen
su concentracion.

VIABILIDAD Y CRECIMIENTO DE BACTERIAS
BENEFICAS EN LH

En las Ultimas décadas se ha comprobado que la actividad
probidtica de la leche materna es de suma importancia, ya que
la leche, al ser administrada como alimento Gnico para el bebé en
sus primeros meses de vida, se considera la primera vacuna que
el neonato recibira, puesto que ayudara a fortalecer el sistema
inmunoldgico elevando los niveles de IgA, 1gG e IgM (31). Por
consiguiente, a partir de ella se han hecho numerosos estudios
para tratar de identificar el contenido microbiologico y probittico
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de la leche materna. Estudios realizados por Martin y cols. (6)
lograron aislar en muestras de leche materna cepas de L. gasseri
CECT5714, L. salivarius CECT5713 y L. fermentum. Ademas de
estas, existen otras cepas, L. reuteri ATCC55730, L. rhamnosus
LGG, L. gasseri CECT5714 y L. salivarius CECT5713, que han sido
aisladas y caracterizadas por otros autores (9,15,32).

Similar a lo observado por estos autores, cepas como L. rhamno-
sus, L. brevis, L. paracasei, L. reuteri, L. fermentum, L. plantarumy
L. caseifueron aisladas de la leche humana en nuestro trabajo. Esto
demuestra que, a pesar de los problemas de salud y el consumo
de antibidticos, la leche de las madres atendidas en el HCFAA de
la ciudad de Guadalajara cuenta con una concentracion importante
de Lactobacillus, con el potencial probittico que el neonato necesita
para reforzar su microbiota intestinal y su sistema inmune.

CONCLUSIONES

Este estudio demuestra que una mala alimentacion de las ma-
dres tiene impacto sobre la calidad nutricional de la leche materna.
La descompensacion de nutrientes en la alimentacion de la madre
repercute principalmente en el contenido total de proteinas, lipidos
y carbohidratos, asi como también en el volumen de leche produci-
da. Por otro lado, el consumo de sustancias antinutricionales (dro-
gas de abuso, alcohol, tabaco, consumo de alimentos no nutritivos,
medicamentos controlados y/o antibiéticos) tiene una importante
repercusion en el desarrollo de microorganismos con potencial
probidtico, ya que los niveles de lactobacilos aumentan cuando
las pacientes estan sometidas a tratamientos con antibioticos.
No se observo relacion directa entre los patdgenos encontrados
en la leche materna y enfermedades presentes en los neonatos.
No existe mortalidad neonatal a pesar de las drogas de abuso en-
contradas en la leche de sus madres. Aun en las circunstancias en
que se encontraba cada paciente, las condiciones nutrimentales y
el contenido microbiano en la leche humana se adaptaban a las
necesidades y la edad de los neonatos.
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Resumen

Introduccion: la inmunonutricién ha demostrado ser eficaz en los pacientes que van a ser sometidos a cirugia mayor abdominal. El objetivo del
estudio es evaluar el impacto de la inmunonutricién oral preoperatoria y postoperatoria en la prevencion de la desnutricion y las complicaciones
posquirdrgicas en el cancer colorrectal.

Pacientes y método: realizamos un estudio retrospectivo descriptivo observacional con una Unica cohorte. Se incluyeron todos los pacientes
sometidos a cirugia por cancer colorrectal desde junio de 2014 a diciembre de 2015, sin ningun criterio de exclusion. En un pequefio ndmero
de casos (28 pacientes) no se suministrd suplementacion nutricional oral y se consideran pérdidas del estudio. Se realizo una evaluacion del
estado nutricional preoperatorio, empleando como score nutricional el NSR-2002. Se pauté inmunonutricion durante los cinco o diez dias previos
a la intervencion en funcion del resultado de la misma. En el postoperatorio, se afiadié inmunonutricion en el tercer dia postoperatorio hasta el
séptimo dia o hasta el alta hospitalaria. Los pacientes con albimina < 2,5 g/dl o ileo prolongado recibieron nutricion parenteral. El andlisis de
los datos se realizd con el paquete estadistico SPSS 21.0.

Resultados: se incluyeron 220 pacientes con cancer colorrectal, de los cuales 28 fueron pérdidas del estudio. La suplementacion preoperatoria
mejoro significativamente las cifras de prealbimina y transferrina al ingreso. En el postoperatorio recibieron nutricion enteral 121 pacientes y 41
recibieron nutricion parenteral. Los pacientes que no tomaron suplementos nutricionales preoperatorios tuvieron mas complicaciones (50% vs.
28,1%; p = 0,019) y la estancia media fue superior (14,64 + 11,86 vs. 9,36 + 5,5; p < 0,005). Los pacientes que no tomaron suplementos
en el postoperatorio tuvieron mas complicaciones (24% vs. 18,2%; p < 0,005), destacando méas infeccion de herida (1,9% vs. 0,8%) y mas
dehiscencia anastomética (1,9% vs. 0,8%). Tuvieron también una estancia media superior (9,15 + 4,6 vs. 7,57 + 2,5 dias; p = 0,021).

Conclusion: en nuestro estudio, la administracion de suplementos nutricionales orales previo a la intervencion y en el postoperatorio en la cirugia
del cancer colorrectal se ha asociado a menos complicaciones y estancia media.

Abstract

Introduction: the aim of the study is to evaluate the effect of preoperative and postoperative oral nutritional therapy in the prevention of mal-
nutrition and postsurgical complications in colorectal cancer

Patients and methods: patients who underwent oncological colorectal surgery between June 2014 and December 2015 are included. An
evaluation of preoperative nutritional status is performed. Patients received IMPACT® (2/day) for 5-10 days previous surgery. In the postoperative
period, patients received IMPACT®/24h from % to " postoperative day. Patients with low rates of albumin (< 2.5) or postoperative ileus received
parenteral nutrition. Data were analyzed with the statistical package SPSS 21.0.

Results: two hundred and twenty colorectal cancer patients were included. Twenty-eight patients did not take the preoperative oral supplements.
Following the intake of nutritional supplements, an improvement of prealbumin and transferrin was noticed. One hundred and twenty-one patients
received oral nutrition and 41 received parenteral nutrition in the postoperative period. There were more postoperative complications among
patients without preoperative nutritional supplements (50% vs 28.1%; p = 0.019), and hospital stay was higher 14.64 + 11.86 v59.36 + 5.5;
p < 0.005). There were more complications among patients without postoperative oral nutritional supplements (24% vs 18.2%; p < 0.005), with
more wound infection (1.9% vs 0.8%) and leaks (1.9% vs 0.8%). They also had a higher average stay (9.15 4.6 vs 7.57 2.5 days; p = 0.021).

Conclusion: in our study, patients that received oral nutritional supplements prior and following colorectal surgery had a lower rate of compli-
cations and a shorter hospital stay.

Recibido: 15/02/2019 e Aceptado: 19/07/2019

Barreiro Dominguez E, Sanchez Santos R, Diz Jueguen S, Pifieiro Teijeiro A, Seoane Antelo J, Carrera C d .
Dacosta E. Impacto de la terapia con inmunonutricion oral perioperatoria en pacientes sometidos a orresponaencia:
cirugfa por cancer colorrectal. Nutr Hosp 2019;36(5):1150-1156 Erica Barreiro Dominguez. Hospital Montecelo. G/

Mourente, s/n. 36071 Pontevedra

DOI: http://dx.doi.org/10.20960/nh.02548 e-mail: ericabardo@hotmail.com

©Copyright 2019 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/).



IMPACTO DE LA TERAPIA CON INMUNONUTRICION ORAL PERIOPERATORIA EN PACIENTES SOMETIDOS A CIRUGIA 1151

POR CANCER COLORRECTAL

INTRODUCCION

La desnutricion es un factor de riesgo conocido en pacientes
sometidos a cirugia mayor abdominal que asocia mayor fre-
cuencia de complicaciones infecciosas y mala cicatrizacion de
heridas o de anastomosis quirdrgicas, lo que conlleva una evolu-
cion peor que en el paciente con un estado nutricional correcto.
Por este motivo, seria deseable mejorar el estado nutricional
con el que un paciente se va a enfrentar a una intervencion
quirtrgica y al postoperatorio, empleando una adecuada terapia
nutricional tanto antes de la intervencion quirdrgica como en el
postoperatorio. El impacto de la desnutricion en la evolucion del
paciente es tan temible que incluso algunas guias recomiendan
demorar unos dias la intervencion quirdrgica para mejorar el
estado nutricional del paciente si se encuentra en un estado de
malnutricion severa (1). Sin embargo, hay poco consenso acerca
de la terapia nutricional preoperatoria recomendada para reducir
el riesgo de desnutricidn y sus consecuencias en los pacientes
con cancer colorrectal que van a ser sometidos a cirugia. Por
otra parte, llama la atencion la todavia escasa implantacion de
la evaluacion nutricional preoperatoria, con el fin de identificar
los pacientes en riesgo de desnutricion entre los que van a
someterse a una cirugia abdominal mayor. La recomendacion
de evaluar el estado nutricional esta recogida en varias publi-
caciones y guias clinicas y forma parte de los protocolos de
rehabilitacion multimodal (2-4).

La suplementacion con nutricion parenteral tanto en el preope-
ratorio como en el postoperatorio solo esta justificada hoy en dia
en pacientes con desnutricion grave o sin posibilidades de ingesta
oral de nutrientes (5). Las complicaciones asociadas a la nutricion
parenteral, como son la flebitis 0 la sepsis debida a la infeccion
de los accesos venosos, pueden comprometer la seguridad del
paciente, por 1o que parece recomendable administrarla solo de
forma selectiva. La terapia oral con preparados nutricionales
comerciales puede ser una buena alternativa para pacientes en
riesgo de desnutricion y para paliar la desnutricion asociada al
estrés quirdrgico (1).

Dentro de las distintas alternativas de nutricion enteral, parece
que la inmunonutricion perioperatoria en pacientes candidatos
a cirugia mayor ha demostrado ser mas eficaz que la nutricion
estandar para la recuperacion de la inmunidad y de la respuesta
inflamatoria en el postoperatorio. Ademas, es beneficiosa para
la evolucion del paciente quirtrgico ya que es capaz de modular
la respuesta metabolica e inmunoldgica a través de diferentes
mecanismos: estimulacion de la inmunidad celular, mejoria de
la cicatrizacion de las heridas, aumento de la sintesis proteica,
disminucion de las pérdidas de nitrogeno y aumento del trofismo
de la mucosa intestinal, entre otras. Entre los inmunonutrientes
con eficacia probada a través de estudios clinicos, destacan la
arginina, los acidos grasos w3 (EPA y DHA), los nucledtidos y
ciertos micronutrientes: B-carotenos, &cido ascorbico, retinol,
a-tocoferol, zinc y selenio (5).

Apoyandonos en la evidencia cientifica, nosotros optamos
por administrar una de estas formulas inmunomoduladoras:
IMPACT® (6,7).
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El objetivo de nuestro estudio fue doble. Por una parte, evaluar
el estado nutricional de los pacientes que fueron sometidos a ciru-
gia de cancer colorrectal en nuestra area sanitaria en un periodo
concreto, identificando el riesgo de desnutricion en este grupo de
pacientes. Por otra parte, evaluar el impacto de una nueva estra-
tegia para el tratamiento selectivo con soporte nutricional oral
con un preparado comercial (MPACT®) de forma preoperatoria y
postoperatoria en los pacientes identificados con riesgo de des-
nutricion y que fueron sometidos a cirugia por cancer colorrectal.

PACIENTES Y METODO

Con el fin de conseguir los dos objetivos planteados en el pro-
yecto, se planted un estudio de cohortes retrospectivo.

Se incluyeron todos los pacientes sometidos a cirugia por cancer
colorrectal en nuestra drea sanitaria entre junio de 2014 y diciem-
bre de 2015. Se sigui6 un protocolo de evaluacion y terapia nutri-
cional consensuado con el Servicio de Endocrinologia y Nutricion.

A todos los pacientes se les realizd una evaluacion del estado
nutricional de forma preliminar en la consulta de Cirugia General y
Digestiva (CGD) mediante el Nutricional Risk Screening 2002 (NRS
2002) (8) y se les solicitd una analitica con perfil nutricional que incluia
albiimina, prealbiimina, transferrina, hierro, hemoglobina, linfocitos,
colesterol, triglicéridos, sodio, potasio, creatinina y urea, entre otros.

Alos pacientes con ingesta oral satisfactoria y que fueron cla-
sificados con un Score NRS 2002 menor de 3 se les realizd un
soporte nutricional preoperatorio con inmunonutricion (IMPACT®
dos envases diarios: 474 ml) durante los cinco dias previos a la
intervencion (6,9).

En los pacientes con un score NRS > 3, se inicid la suplemen-
tacion con IMPACT® diez dias antes de la intervencion (Fig. 1).

Antes del ingreso se realizd una segunda analitica con perfil
nutricional similar a la previa.

RIESGO DESNUTRICION

< 3.Riesgo leve

5 dias antes de la 1Q IMPACT® 474 ml/dia

> 0 IGUAL 3.Riesgo moderado

10 dias antes de la 1Q IMPACT® 474 ml/dia

Figura 1.
Protocolo nutricional preoperatorio.
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Los pacientes sometidos a cirugia colorrectal siguieron el pro-
tocolo vigente en el Servicio de Cirugia General y Digestiva del
Complejo Hospitalario de Pontevedra en los tltimos afios, lo que
implica el inicio de la dieta oral en las primeras 24-48 horas del
postoperatorio con dieta liquida. En el tercer dia postoperatorio
a la dieta semiblanda se le afiadieron 237 ml de IMPACT® al dia
y en el cuarto dia y posteriores del postoperatorio, dieta blanda
+ 474 ml de IMPACT® cada 24 horas, hasta el alta hospitalaria.

Los pacientes con albiimina < 2,5 g/dl iniciaron nutricion paren-
teral periférica desde su salida de quiréfano.

Los pacientes con ileo paralitico, si al tercer dia no presentaban
tolerancia oral y su albtimina era < 3 iniciaban nutricion parenteral
periférica.

Si por el contrario la albimina era > 3, solo se administraba la
nutricion parenteral si el ileo se prolongaba cinco 0 mas dias (Fig. 2).

En los pacientes con prevision de nutricion periférica de dura-
cién mayor a siete dias y no tolerancia a dieta oral se valor¢ la
necesidad de nutricion parenteral central.

A las 24-48 horas ----------------- sueros + dieta liquida o
dieta transicion + IM-
PACT® 237 mi/dia

Si tolerancia correcta Si ileo prolongado

l l

Dieta blanda
IMPACT hasta
completar 5-7

dias o hasta el alta

Albumina < 3 - NPP al B8 de ayuno

Albumina > 3 - 3 NPP al FBlil§ de ayuno

Figura 2.
Protocolo de dieta postoperatoria.

Los pacientes fueron intervenidos de forma programada
siguiendo el ritmo de trabajo habitual de nuestro centro. Se les
realizd el estudio diagndstico y preoperatorio estandarizado en
la Unidad de Coloproctologia y siguieron el Proceso de Cuidados
Postoperatorios para la cirugia colorrectal del Servicio de CGD.
A todos los pacientes se les realizé una analitica en las primeras
24-72 horas del ingreso y al quinto dia postoperatorio.

Se valoraron las siguientes variables: edad, sexo, anteceden-
tes personales, tabaquismo, diagnostico, localizacion del tumor,
estadio tumoral, ASA (American Society of Anesthesiology), radio-
terapia previa, tipo de intervencion quirlrgica (laparoscopica o
abierta), complicaciones postoperatorias segun la clasificacion de
Clavien (dehiscencia anastomética, infeccion herida, evisceracion,
coleccion intraabdominal, sangrado digestivo, hemoperitoneo,
neumonia, flebitis, etc.).

La analitica pre- y postoperatoria con perfil de nutricion paren-
teral incluyo: glucosa, urea, creatinina, acido drico, proteinas,
albimina, sodio, potasio, calcio, magnesio, fésforo, GOT, GPT,
gamma GT, LDH, fosfatasa alcalina (FA), colesterol, triglicéridos,
prealblimina, transferrina, hemoglobina, linfocitos, plaquetas y
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marcador tumoral CEA. Desde el punto de vista nutricional se
registraron peso, talla, indice de masa corporal (IMC) y el score
NSR 2002.

Para el analisis estadistico se utilizd el paquete estadistico
SPSS 21.0. Se utilizd media y desviacion estandar para descri-
bir las variables cuantitativas y los porcentajes en las variables
cuantitativas. Se realizaron test paramétricos y no paramétricos
para comparar las proporciones y las medias.

RESULTADOS

DATOS DEMOGRAFICOS

Se incluyeron en el estudio 220 pacientes, 88 mujeres y 132
varones con una edad media de 70 afios (rango 31-90). Se empled
la clasificacion ASA, sistema de clasificacion que utiliza la Ameri-
can Society of Anesthesiology para estimar el riesgo que plantea
la anestesia para los distintos estados del paciente (cinco grados:
|, paciente saludable; II, enfermedad sistémica leve controlada; IIl,
enfermedad sistémica grave pero no incapacitante; IV, enfermedad
sistémica grave e incapacitante; y V, paciente con situacion terminal).

La mayoria de nuestros pacientes fueron clasificados con un ASA
[I-1Il: ASA 1, tres casos; ASA I, 103; ASAIll, 106; y ASA IV, ocho. Lle-
garon a nuestra consulta mayoritariamente procedentes de la con-
sulta de Digestivo (71,36%), aunque también de Medicina Interna,
Urgencias, Oncologia y de nuestras propias consultas directamente.

TIPO DE TUMOR, LOCALIZACION, ESTUDIO
DE EXTENSION Y TIPO DE INTERVENCION

En cuanto al diagnostico, la colonoscopia se realizo en casi
la totalidad de los casos (99,1% con un 70% de exploraciones
completas) y la tomografia axial, en un 95,9% para despistaje de
enfermedad a distancia.

Para el estadiaje local en el cancer de recto empleamos la
ecografia endoanal en el 53,62% de los mismos y la resonancia
magnética pélvica en un 39,13% para valorar la necesidad de
neoadyuvancia de nuestros pacientes.

En todos los pacientes se realizé profilaxis antibidtica y anti-
trombatica y en un 83,18%, preparacion intestinal del colon. Las
intervenciones quirdrgicas mas frecuentes fueron la hemicolec-
tomia derecha y la sigmoidectomia (Fig. 3).

En el cancer de recto se realiz cirugia preservadora de esfin-
teres en un 71,23%.

ESTADO NUTRICIONAL PREOPERATORIO

Un 87,27% de los pacientes fueron considerados de bajo riesgo
de desnutricion, con un score NRS 2002 menor de 3; un 78,18%
recibio nutricion enteral inmunomoduladora con IMPACT® cin-
co dias antes de la intervencion quirtrgica. Un 9,09% tenia un
score> 3y se les prescribid IMPACT® durante diez dias. Veintiocho
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IMPACTO DE LA TERAPIA CON INMUNONUTRICION ORAL PERIOPERATORIA EN PACIENTES SOMETIDOS A CIRUGIA 1153

POR CANCER COLORRECTAL

70 +
60 +
50 A

30 4
20 ~
10 ~

Figura 3.

Tipo de intervencion quirdrgica (HD: hemicolectomia derecha; HI: hemicolec-
tomia izquierda; RAA: reseccion anterior alta; RAB: reseccion anterior baja; AAP:
amputacion abdominoperineal; R. econémica: reseccion econémica; R. transanal:
reseccion transanal).

pacientes (12,7%) no recibieron suplementos nutricionales preope-
ratorios por diversos motivos (considerandose pérdidas del estudio).
Respecto al IMC, solo dos pacientes tenian un IMC < 18,5 kg/m?.
Un 31,36% de pacientes presentaban un IMC superior a 30, en el
rango de obesidad. Teniendo en cuenta las cifras de albdmina para
valorar el estado nutricional, obtuvimos los siguientes resultados: un
80,9% de los pacientes tenian la albdmina > 3,5 (no desnutricion),
un 8,2% de pacientes presentaban niveles de albimina entre 3-3,5
(desnutricion leve), un 1,8% de pacientes tenian la alblimina entre
2,5-3 (desnutricion moderada) y solo un 2,7% de los pacientes
tenian la albimina < 2,5 en el rango de desnutricion grave.

ESTADO NUTRICIONAL TRAS LA TERAPIA
NUTRICIONAL PREOPERATORIA

Tras realizar la terapia nutricional, observamos una mejora en
las cifras de transferrina en los pacientes tratados con IMPACT®
en el preoperatorio, con una diferencia estadisticamente signi-
ficativa. Las cifras de albimina mejoraron discretamente, igual
que las de prealbimina, pero sin una diferencia estadisticamente
significativa (Tabla ).

Tabla I. Estado nutricional tras la terapia
nutricional preoperatoria con IMPACT

Antes Después
Variable |suplementacion | suplementacion| p
oral oral
Albiimina 4,54 + 3,55 461 +33 0,732
Prealbimina 23,07 10,59 23,68 +10,6 0,525
Transferrina 257 + 10,59 269,58 + 66,58 0,024
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ESTADO NUTRICIONAL
POSTOPERATORIO

En nuestra serie observamos tras la intervencion quirtirgica un
descenso en las cifras de hemoglobina, hematocrito, albimina,
prealbiimina, transferrina, triglicéridos y colesterol en la mayoria
de los pacientes a pesar de haber recibido la terapia nutricional
oral preoperatoria (Tabla Il).

COMPLICACIONES Y ESTANCIA
POSTOPERATORIA

Un 30,9% de pacientes de toda la serie presentaron algin
tipo de complicacion. En su mayoria fueron complicaciones tipo
Clavien 'y Il. En la tabla Il se recogen las complicaciones globales
y su gravedad.

Analizando de forma separada las complicaciones en lospa-
cientes que recibieron nutricidn enteral preoperatoria y 10s que no,
observamos que de los 28 pacientes que no recibieron inmunonu-
tricion, la mitad (14 pacientes) tuvieron algun tipo de complicacion
postoperatoria frente al 28,1% de complicaciones en los casos
en los que si fue suministrada la inmunonutricion antes de la
intervencion quirtrgica (Tabla lll).

Respecto a los pacientes que recibieron nutricion enteral duran-
te el postoperatorio, que fueron un 55% (121 pacientes), vimos
que se complicaron menos que aquellos a los que no se les
suministré ningun suplemento enteral en los dias posteriores a
la cirugia.

La NP se empled en 24 casos (10,9%) y asociada a NE en 21
casos (9,5%).

Un 24,5% de los pacientes no recibieron ningun tipo de suple-
mento nutricional oral o parenteral por motivos diversos ajenos
al estudio. Estos pacientes tuvieron mayor sangrado e infeccion
de las heridas y mayor ileo, entre otras complicaciones postope-
ratorias (Tabla IV).

La mediana global de la estancia hospitalaria fue de ocho dias.
En los pacientes que recibieron NE preoperatoria la estancia
media fue mas baja que en aquellos en los que no se suministro
(9,36 dias frente a 14,6). En relacion a la nutricion postopera-
toria, la estancia también fue mas elevada en los pacientes sin
apoyo nutricional (9,15 dias frente a 7,57 dias de los pacientes
que recibieron la inmunonutricion asociada a su dieta durante el
postoperatorio).

DISCUSION

La desnutricion es una causa conocida de complicaciones en
la cirugia de cancer de colon y recto (10). En nuestra revision,
un 87,2% de los pacientes sometidos a cirugia por cancer colo-
rrectal en nuestra drea fueron considerados de bajo riesgo de
desnutricion; sin embargo, la intervencidn quirtrgica causo un
impacto importante en los pardametros nutricionales de nuestros
pacientes.
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Tabla Il. Impacto del estrés quirurgico sobre los diferentes
parametros analiticos a pesar de la terapia nutricional
Variable Preoperatorio Postoperatorio P
Hemoglobina 12,8 +7,63 10,7416 0,056
Hematocrito 36,96 + 6 32,61 +5,55 < 0,005
Leucocitos 7.640 + 5.556 8.570 + 3.228 < 0,005
Glucosa 119,82 + 56,54 122,69 + 36,52 < 0,005
Creatinina 1,83 +11,05 1,37 £4,79 0,98
Sodio 135,44 + 17,46 137,33 £ 9,99 0,81
Potasio 6,26 + 0,63 4,52 + 0,36 0,97
Proteinas totales 6,74 +1,09 555 +29 0,94
Albiimina 4,44 + 3,09 2,98 + 0,45
Triglicéridos 116,36 = 81,09 98,16 + 66,35 < 0,005
Colesterol 189,2 + 53,16 119,68 + 37,3 < 0,005
Prealbimina 23,08 + 7,07 14,5 +10,65 < 0,005
Transferrina 266,3 + 73,66 1771 £ 49,9 < 0,005

Tabla Ill. Complicaciones postoperatorias clasificadas segun la clasificacion de Clavien-
Dindo en los pacientes que recibieron nutricidon oral postoperatoria, nutricion parenteral
o0 ambas y en los que no recibieron suplementos nutricionales

. . . Nutricion Enteral y
i . No nutriciéon Nutricién enteral
Complicaciones Global (n = 54) (n = 121) parenteral parenteral
(n =24) (n=21)
Clavien | 19.5% 16,8% 10,7% 42,2% 52,5%
Sangrado herida 3,6% 3(5,6%) 2(1,7%) 2 (8,3%) 1(4,8%)
Infeccion herida 2,7% 1(1,9%) 1(0,8%) 3(12,5%) 1(4,8%9
Seroma 2,7% 2(3,7%) 1(0,8%) 2 (8,3%) 1(4,8%)
Atelectasia 6,4% 2(3,7%) 3(2,5%) 2 (8,3%) 7(33,3%)
Infecc. urinaria 1,8% 0 4 (3,3%) 0 0
Flebitis 0,5% 0 0 1(4,8%) 0
Infeccion periné 0,9% 0 1(0,8%) 0 1(4,8%)
Sangrado periné 0,9% 1(1,9%) 1(0,8%) 0 0
Clavien Il 12,3% 9,3% 4.2% 37,5% 38,1%
fleo prolongado 11,4% 5(9,3%) 3(2,5%) 9 (37,5%) 8 (38,1%)
Sangrado anast. 0,9% 0 2(1,7%) 0 0
Clavien lll 6% 1,9% 2,5% 20,8% 19,1%
Isquemia intestinal 0,5% 0 0 1(4,2%) 0
Peritonitis 0,5% 0 0 0 1(4,8%)
Dehiscencia anastomdtica |  3,2% 1(1,9%) 1(0,8%) 2 (8,3%) 3 (14,3%)
Clavien V 0,5% 0 0 1(4,2%) 0
Exitus 0,5% 0 0 1 (4,2%) 0

[Nutr Hosp 2019;36(5):1150-1156]
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Tabla IV. Complicaciones postoperatorias clasificadas segun la clasificacion de Clavien-
Dindo en los pacientes que recibieron nutricion preoperatoria y en los que no la recibieron

Complicaciones Global No nutricién (n = 28) Nutrlc;:n_irg;ral pre P
Global 30,9% 14 (50%) 54 (28,1%) 0,019

Clavien | 19,5%

Sangrado herida 3,6% 1(3,6%) 7 (3,6%) ns

Infeccion herida 2,7% 3(10,7%) 3(1,6%) 0,001

Seroma 2,7% 3(10,7%) 3(1,6%) 0,001

Infecc. respir 6,4% 2 (7,1%) 12 (6,2%) 0,114

Infecc. urinaria 1,8% 0 4(2,1%) 0,114

Flebitis 0,5% 0 2 (1%) 0,114

Infecc. periné 0,9% 0 2 (1%) 0,337

Sangrado periné 0,9% 13,6%) 1(0,5%) 0,246
Clavien Il 12,3%

fleo prolongado 11,4% 6 (21,4%) 19 (9,9%) 0,041

Sangrado anast. 0,9% 1(3,6%) 1(0,5%) 0,43
Clavien lll 6%

Isquemia intestinal 0,5% 1(3,6%) 0 0,135

Peritonitis 0,5% 0 1(0,5% 0,135

Dehiscencia anastomdtica 3,2% 1(3,6%) 6 (3,1%) 0,28

Absceso abdominal 1,8% 1(3,6%) 4 (1,6%) 0,135
Clavien V 0,5%

Exitus 0,5% 1(3,6%) 0 0,009

La terapia nutricional preoperatoria con preparados comercia-
les inmunomoduladores ha conseguido en nuestro estudio mejo-
rar las cifras de transferrina, prealbdimina y albimina (estas dos
ultimas sin diferencias estadisticamente significativas) previas a
la intervencion y parece haber tenido un impacto positivo en las
complicaciones y en la estancia postoperatoria.

Uno de nuestros objetivos era conocer el grado de desnutricion
de los pacientes a su llegada a la consulta. Esta demostrado
que el riesgo es significativamente mayor en pacientes de edad
> 70 afos, en las mujeres respecto a los hombres, aquellos que
tienen un IMC mas bajo y pacientes con determinadas condicio-
nes clinicas asociadas tales como cancer, diabetes, insuficiencia
cardiaca, enfermedades neuroldgicas y pacientes polimedica-
dos (> 7 farmacos en pacientes < 65 afios 0 > 5 farmacos en
pacientes > 65 afios), caracteristicas que cumplen muchos de
nuestros pacientes, que fueron clasificados en un 94% entre ASA
Il (46,81%) y ASA Il (48,18%).

El porcentaje de desnutricion que obtuvimos no fue elevado,
ya que solo el 0,9% presentaba un IMC inferior a 19 kg/m?
y un 19,1% presentaba cifras de albumina bajas de forma
preoperatoria. Sin embargo, como mencionan varios estudios,
como el de Katia y cols., el riesgo de desnutricion no puede
excluirse en pacientes clasificados con peso normal segun
el IMC. La pérdida de peso en los meses previos a la cirugia
tiene, ademads, una considerable relevancia clinica (11).

En general, nuestros resultados son mas favorables que otras
series en las que la cifra de desnutricion en los pacientes con
céancer colorrectal oscila en torno al 45%, aunque siguen siendo
mas bajas que para otros tumores como los de eséfago, estomago

[Nutr Hosp 2019;36(5):1150-1156]

y pancreas. En un estudio publicado en Anticancer Research en
2017 obtienen un 50% de pacientes con cancer colorrectal con
un estado nutricional anormal y, ademas, un cuarto de los mismos
presentan cifras de desnutricion (12,13).

Es importante resaltar que la terapia preoperatoria puede ser
relevante incluso en pacientes con bajo riesgo de desnutricion
porque esta claramente demostrado el impacto negativo que pro-
voca la agresion quirtrgica (7). La cirugia y en general todos los
procesos que generan un nivel elevado de estrés organico incre-
mentan 0s requerimientos nutricionales y promueven un estado
catabdlico y un balance nitrogenado negativo en individuos sanos.
La malnutricion energética-proteica (PEM) en estos pacientes tie-
ne un impacto muy negativo sobre su evolucion y supervivencia.
Esta claramente demostrado que parametros inflamatorios como
la IL-6 (interleukina 6), el FNT (factor de necrosis tumoral) y la
PCR (proteina C reactiva) se elevan ante esta situacion, asi como
que las cifras de albiimina, transferrina y hematocrito, entre otras,
disminuyen su concentracion en sangre (14). Estos efectos son
mas marcados y perjudiciales en pacientes que previamente no
cuentan con un estado nutricional adecuado, con un incremento
en la susceptibilidad a infecciones, morbilidad y mortalidad. En
nuestra serie observamos tras la intervencion quirtrgica un des-
censo en las cifras de hemoglobina, hematocrito, alblimina, preal-
bdminay transferrina, entre otras, a pesar de todos los esfuerzos
para optimizar a nuestros pacientes.

La terapia nutricional preoperatoria con inmunonutricion oral pare-
ce una buena alternativa seguin nuestros resultados porque mejora las
cifras de albiimina y transferrina de nuestros pacientes y, por tanto,
estos llegan al quiréfano en mejores condiciones nutricionales para
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hacer frente a la situacion de estrés que sufre el organismo (Tabla I).

En un 12,7% de casos no se suministrd preoperatoriamen-
te ningun suplemento enteral y en un 24,4% no se suministro
durante el postoperatorio, quizas por lo complicado que resulta
en ocasiones que el personal sanitario se adapte a nuevos proto-
colos y estrategias puestos en marcha y a pesar de la evidencia
cientifica que recomienda su uso.

En general, se prefiere la nutricion enteral, siempre que seapo-
sible, porque es mas sencilla, barata, permite mantener la inte-
gridad de la barrera mucosa intestinal y es menos agresiva que
suministrar nutricién por via parenteral con las posibles compli-
caciones que esto conlleva (15). Nosotros no registramos ninguna
complicacién por el aporte de la nutricion enteral en si misma,
exceptuando algun caso esporadico de sensacion de plenitud,
pero sin ninguna repercusion clinica.

Ademas de la mejoria en las cifras de varios parametros nutricio-
nales, de los datos extraidos de nuestro estudio observamos también
que los pacientes que no recibieron nutricion enteral en su domicilio
se complicaron mas que aquellos que si tuvieron soporte nutricional
enteral preoperatorio (un 50% de complicaciones frente al 28,15%).
En la literatura encontramos muchas referencias a la relacion existen-
te entre el mal estado nutricional y la pérdida de peso con la aparicion
de estancias mas prolongadas, complicaciones e incluso peor calidad
de vida, parametro este Ultimo que nosotros no hemos analizado.

Nuestros resultados se asemejan a los publicados, con un
mayor porcentaje, por ejemplo, de complicaciones relacionadas
con la herida en los pacientes que no tomaron IMPACT® antes
de la intervencion quirtrgica (infeccion, seroma, sangrado) (9).
Ademas, el tnico fallecimiento fue en un paciente en el que no
se suministré apoyo nutricional preoperatorio.

Otro dato relevante observado es que la nutricion enteral admi-
nistrada postoperatoriamente parece que mejora los resultados en
términos de complicaciones y estancia hospitalaria. Asi, pudimos
constatar que los pacientes que recibieron nutricion enteral durante
el postoperatorio, que fueron un 55% (121 pacientes), se compli-
caron menos que aquellos a los que no se les suministré ningun
suplemento enteral en los dias posteriores a la cirugia. En el estudio
se registra un mayor niimero de complicaciones en los pacientes
que recibieron nutricion parenteral, pero es logico, dado que los
pacientes que tuvieron complicaciones (dehiscencias anastomati-
cas, ileo paralitico, etc.) no pudieron recibir suplementos nutriciona-
les orales y se les administrd nutricion parenteral. Sin embargo, no
podemos olvidar que la nutricion parenteral en si misma puede ser
la causante de problemas en el postoperatorio, por 1o que lo mas
recomendado en la actualidad es la indicacion selectiva.

Los datos obtenidos en nuestro estudio también avalan las mejo-
ras que la terapia nutricional tiene en la estancia hospitalaria, con
una estancia media menor en los pacientes que si la recibieron.

Conviene de todas formas resaltar que nuestro estudio no esta
exento de los sesgos y las debilidades que todo estudio retrospec-
tivo y no randomizado conlleva y que se precisarian mas estudios
prospectivos y randomizados que corroborasen nuestros resultados.

En conclusion, la intervencion quirtrgica en los pacientes con can-
cer colorrectal somete a los pacientes a un estrés que con frecuencia
asocia desnutricion. Esta situacion puede agravarse si existe una
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desnutricion previa asociada y provocar un incremento de complica-
ciones infecciosas tras la cirugia, ademas de incrementar los costes
y la estancia media. La terapia nutricional oral con inmunonutricion
pre- y postoperatoria ha demostrado en nuestro estudio mejorar el
estado nutricional de los pacientes que van a someterse a la ciru-
gia por cancer colorrectal y ha asociado una menor incidencia de
complicaciones postoperatorias y menor estancia hospitalaria. La
evaluacion del estado nutricional previo a la cirugia y la correccion
de los déficits nutricionales son esenciales hoy en dia para un correcto
manejo preoperatorio del paciente con cancer colorrectal y la inmu-
nonutricion oral parece una buena alternativa para mejorar el estado
nutricional del paciente y potencialmente reducir las complicaciones.
Seran necesarios estudios prospectivos con un mayor tamario de la
muestra para poder determinar el papel de cada una de las posibles
terapias nutricionales aplicables a 10s pacientes que van a someterse
a cirugia por cancer colorrectal.
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Resumen

Introduccion: la inactividad fisica constituye el cuarto factor de riesgo mas importante de mortalidad en todo el mundo y los estudiantes
universitarios presentan en un alto nivel este factor de riesgo.

Objetivos: determinar la modificacion de la actividad fisica de los estudiantes universitarios en Navarra durante los tres primeros afios de
universidad.

Métodos: estudio observacional prospectivo de una cohorte de universitarios que participaron en el estudio en primer curso y dos afios despugés,
en tercer curso. Las cohortes fueron constituidas por 454 estudiantes que respondieron a un cuestionario de autocumplimentacion voluntario y
anonimo con variables sociodemograficas y relacionadas con la actividad fisica. Los datos se analizaron con el SPSS v21.0.

Resultados: un 67,4% (n = 306) fueron mujeres y un 32,6% (n = 148) fueron hombres. El 61,6% de los estudiantes de primer curso realiz-
aban mas de 150 minutos a la semana de actividad fisica y se incrementd el porcentaje de estudiantes activos fisicamente en un 2,7%. Entre
quienes realizaban actividad fisica minimo tres veces a la semana se observo un incremento del 6,1%, hasta alcanzar el 30,5% de estudiantes.

Conclusiones: el periodo universitario no desempefa un papel significativo en la promocion de la actividad fisica, ya que se observan modi-
ficaciones minimas en su practica. A futuro, convendria plantearse los motivos que dificultan la actividad fisica y disefiar programas segun las
recomendaciones actuales.

Abstract

Introduction: physical inactivity is the fourth most important risk factor for mortality worldwide and university students present this risk factor
at a high level.

Objective: to determine the changes in the physical activity of university students in Navarra during the first three years of college.

Methods: prospective observational study of a cohort of university students. They participated in the first year, and two years later in the third year.
The cohorts were comprised of 454 students who answered a voluntary and anonymous self-completion questionnaire with sociodemographic
and physical activity related variables. Data were analyzed with SPSS v21.0.

Results: of the participants, 67.4% (n = 306) were women and 32.6% (n = 148) were men. In the first year, 61.6% of students performed
more than 150 minutes of physical activity per week. This percentage increased by 2.7%. The frequency of physical activity at least three times
a week increased 6.1%, reaching 30.5% of students.

Conclusions: university does not play a significant role in the promotion of physical activity, finding minimal modifications. In the future, it would
be convenient to consider the reasons that hinder physical activity and design programs according to current recommendations.
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INTRODUCCION

En la actualidad, los estilos de vida se han convertido en los
factores de riesgo mas importantes de los principales problemas
de salud (1). Entre ellos, la inactividad fisica constituye el cuarto
factor de riesgo mas importante de mortalidad en todo el mundo
(2) y se estima que es la causa principal de aproximadamente
el 21-25% de los canceres de mama y de colon, el 27% de la
diabetes y aproximadamente un 30% de las cardiopatias isqué-
micas (2). A su vez, el sedentarismo es otro factor importante de
riesgo para la enfermedad cardiovascular (3).

Los estudiantes universitarios son un grupo especialmente
vulnerable a la adquisicion de estilos de vida mas o menos salu-
dables (4-6) debido a los cambios propios de la adolescencia-ju-
ventud, asi como a cambios fisicos, psiquicos y sociales (7-9), a
los que se afiaden los posibles cambios socioldgicos y culturales
debido al comienzo de los estudios universitarios (4).

De hecho, existe un elevado niimero de estudiantes que fuman,
abusan del alcohol, no comen las cantidades recomendadas de
fruta y verdura y no realizan ejercicio fisico (10). Esta actividad
fisica disminuye de manera significativa entre la adolescencia y
la juventud (a partir de los 17-18 afos) tras el cambio del ejer-
cicio fisico como actividad curricular obligatoria en Secundaria y
Bachillerato a actividad voluntaria posteriormente (11,12). Esto
se manifiesta en una elevada prevalencia de inactividad entre
los estudiantes universitarios. La inactividad fisica se entiende
como el incumplimiento de las recomendaciones de actividad
fisica para la salud, que se establecen en 150 minutos a la
semana de actividad fisica moderada o 75 minutos de actividad
vigorosa o intensa (3).

Por otra parte, el sedentarismo o conducta sedentaria se ca-
racteriza por el mantenimiento de una posicion sentada o reclina-
da durante la mayor parte del dia (13) y se convierte en un riesgo
independiente de la actividad fisica para muchas enfermedades
cronicas. De hecho, una persona puede ser fisicamente activa
cuando cumple las recomendaciones de la Organizacion Mundial
de la Salud (OMS), pero seguira siendo sedentaria si pasa gran
parte del dia en posicion sentada (13).

El estudiante universitario, predominantemente, tiene una
conducta sedentaria, unida a un tiempo de ocio con actividades
cada vez mas inactivas (13). Esto hace que presente un alto
nivel de inactividad fisica con diferencias por género, siendo
las mujeres mas inactivas (valores superiores al 50%) que los
hombres (16-19).

El objetivo de este estudio es determinar las modificaciones
en la practica de actividad fisica de los estudiantes universita-
rios en Navarra durante los tres primeros afios de universidad.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio observacional y prospectivo de una co-
horte de estudiantes universitarios, enmarcado dentro de un
amplio proyecto interuniversitario de &mbito nacional e inter-
nacional.
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SUJETOS

El ambito de estudio se situd en los campus de Pamplona de
la Universidad Publica de Navarra y la Universidad de Navarra.
Constituyeron la poblacion los 4.741 estudiantes matriculados en
primer curso de cualquier titulacion de las ofertadas, a quienes se
invito a participar en el estudio mediante informacion general en
las aulas y el campus, prensa escrita y radio de ambito provincial.

Participaron un total de 1.170 estudiantes de primer curso. A
los dos afios, durante el tercer curso universitario, se les convoco
nuevamente para constituir la cohorte. El tamafio muestral para el
segundo corte se estimo en un minimo de 420 estudiantes para
poder detectar diferencias de un 13% cuando una caracteristica
tuviese una prevalencia del 30%, con una confianza del 95% y
una potencia del 80%.

Participaron 499 estudiantes y, finalmente, los 454 estudiantes
que participaron en el seguimiento al cabo de los dos afios con-
formaron la cohorte (1o que supuso una pérdida del 57,3% de los
1.170 estudiantes que iniciaron el estudio).

PROCEDIMIENTO

En las dos ocasiones, la recogida de datos se realizé duran-
te el mes de abril, en horario ininterrumpido de mariana y tarde.
Se habilitaron aulas en el campus de cada universidad, donde
los participantes cumplimentaban un cuestionario, siempre en
presencia de un miembro del equipo investigador.

INSTRUMENTO

Los estudiantes respondieron a un cuestionario de autocumpli-
mentacion basado en la Encuesta de Salud en la Poblacion Uni-
versitaria de Navarra y Murcia (20) de forma voluntaria y anonima.
Este cuestionario fue validado y estuvo formado por preguntas que
recogian informacion de variables sociodemograficas y actividad
fisica. Se consideré como actividad fisica cardiosaludable aque-
lla actividad realizada durante un minimo de 20 minutos y que
implicase un aumento de la frecuencia cardiaca y respiratoria, y
se realizaron las siguientes preguntas:

— ¢Cudntas horas semanales dedicas a la actividad fisica,
como por ejemplo andar, juegos de balon, natacion, tenis,
bicicleta, etc.? Respuesta: aprox. horas.

Esta pregunta permitio valorar la inactividad fisica, proporcio-
nando un valor de horas a la semana que se tradujo a minutos
a la semana, de acuerdo a las recomendaciones de actividad
fisica para la salud en la poblacion adulta de la OMS y que se
establecen en 150 minutos semanales de actividad moderada (3).

— ¢Con qué frecuencia realizas en una semana normal ac-
tividades fisicas (deporte, trabajo fisico) que duren como
minimo 20 minutos, en las que tengas que respirar mas
fuerte y que aumenten considerablemente tu pulso?

Respuestas: menos de una vez a la semana; una o dos veces a
la semana; 0 como minimo tres veces a la semana.
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— ¢Cudntas horas permaneces sentado diariamente?

Con esta pregunta se valor¢ la conducta sedentaria de los es-
tudiantes y se categorizé en: 0-4 horas y 59 minutos; 5-9 horas
y 59 minutos; y mas de diez horas al dia.

CONSIDERACIONES ETICAS

En cuanto a las consideraciones éticas, se garantizd la parti-
cipacion voluntaria e informada y se obtuvo un consentimiento
informado por escrito de todos los participantes. En dicho con-
sentimiento se incluian la finalidad del estudio, la descripcion
de los beneficios y los posibles riesgos, la confidencialidad v el
anonimato, la posibilidad de responder a dudas y el derecho a
rehusar la participacion en cualquier momento, aspectos que se
recogen en la Declaracion de Helsinki para las investigaciones en
humanos. La confidencialidad de los datos se aseguré mediante
la elaboracion de una clave por parte de cada uno de los par-
ticipantes, que a su vez permitio enlazar los resultados de las
pruebas con el cuestionario y con las intervenciones en los dos
momentos del estudio.

Los estudiantes recibieron un pequefio incentivo por su partici-
pacion, consistente en un pincho de tortilla y un refresco.

ANALISIS ESTADISTICO

Para el andlisis estadistico de los datos se utilizd el SPSS v21.0
para Windows. En la estadistica descriptiva se calcularon las me-
dias y la desviacion estandar con intervalos de confianza para
las variables cuantitativas y las frecuencias para las variables
cualitativas. En la comparacion de variables cualitativas se uti-
lizd el estadistico Chi-cuadrado y para las cuantitativas, la t de

Student. Las modificaciones en la cohorte se evaluaron con la t
de Student para muestras pareadas (para variables continuas) y
el test de McNemar (para variables categoricas). Para estimar la
modificacion de la actividad fisica en funcion de otras variables, se
realizo analisis de regresion logistica binaria. Se consideré como
nivel de significacion estadistica una p < 0,05.

El desarrollo del estudio se materializo gracias a la financiacion
de diferentes entidades pero sin existir conflicto de intereses.

RESULTADOS

De los 454 estudiantes, un 67,4% (n = 306) fueron mujeres y
un 32,6% (n = 148) fueron hombres. En el primer corte la edad
media fue de 18,91 afios (DE 1,583, IC 95%: 18,77-19,06),
con un rango de edad de los 18 afios, en el 52,4% (248) de los
estudiantes, a los 35 afios, en el 0,2% (un estudiante).

Participaron estudiantes de 28 titulaciones diferentes. En am-
bos cortes, la titulacion de Enfermeria contd con mayor participa-
cion, con un 20,3% (n = 92) y 20,7% (n = 94), respectivamente,
seguida de Biologia, con un 9,9% (n = 45) en el primer corte, y
de Empresariales, con un 9,5% (n = 43) en el segundo.

En la tabla | se observan los cambios que se produjeron entre
ambos cursos en relacion al estado civil y al lugar de residencia.

Respecto a la conducta sedentaria, la media de horas al dia
en posicion sentada resultd similar en ambos cursos, 7,32 (DE
4,33)y 7,54 (DE 6,15), y también por sexos (Tabla Il). Sin embar-
go, estableciendo una clasificacion por intervalos se observo una
reduccion en el porcentaje de estudiantes que pasaban sentados
entre 5-9 horas 59 minutos del 62,3% al 53,7%. En términos
globales, resultd superior el porcentaje de estudiantes que dis-
minuyeron las horas en posicion sentada frente a quienes las
aumentaron (Tabla Ill).

Tabla I. Caracteristicas sociodemograficas

1.°r corte 2.° corte Diferencia
(curso 1°) (curso 3°) &
% | n % | n % n
Estado civil
Soltero sin 84,3 375 62,5 278 218 97 0,000
pareja
Soltero con 15,0 67 373 166 22,30 99 0,000
pareja
Otros 0,7 3 0,2 1 05 2 0,625
Lugar de residencia

Padres® 54,3 242 55,8 249 1,5% 7 0,000
Po 23,2 104 35 156 11,8* 52 0,000
compartido
Residencia/ 15,5 69 6,5 29 90" 40 0,000
Colegio mayor
Otros* 7 31 27 12 4,3 19 0,000
*n < 0,005.
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Tabla Il. Evolucion de actividad fisica e
inactividad

1.°" corte | 2.° corte
(curso (curso | Diferencia
10) 30) P
% n % n % n
Inactividad fisica
Total* 756|322 695|296 | -61 | 26 | 0,019
Muijeres 84,8240 | 7741219 | -74 | 21 | 0,542

Hombres* 57,4 | 82 | 539 | 77 -35 5 0,017

Menos de 1 vez a la semana

Total 324|138 | 345 147 | 21 9
Mujeres 406 | 115 | 442|125 | 36 | 10
Hombres 16,1 | 23 |154| 22 | -07" | 1

1-2 veces a la semana

Total 432 184 | 350 149 | 82" | 35
Mujeres 4421125 1332 | 94 | -1000 | 31
Hombres 4131 59 |385| 55 | 28 | 4

Minimo 3 veces a la semana

Total* 244 | 104 | 305| 130 | 6,1 26 | 0,019
Mujeres 152 | 43 | 226 | 64 7,4 21 | 0,542
Hombres* 4271 61 | 46,2 | 66 35 5 10,017

p < 0,05.

Tabla lll. Resultado de la modificacion de
la frecuencia de actividad fisica semanal
por sexos

Mujer Hombres Total

% n % n % n

Mantiene frecuencia 53,6 | 164 | 59,5 | 88 | 55,5 | 252
Incrementa frecuencia | 21,6 | 66 | 182 | 27 | 20,5 | 93
Disminuye frecuencia | 24,8 | 76 | 22,3 | 33 | 24,0 | 109

El 75,6% (n = 322) de los estudiantes de primer curso presen-
taban una frecuencia de actividad fisica inferior a tres veces a la
semana y disminuy6 hasta el 69,5% (n = 296) durante el estudio,
siendo superior el porcentaje de mujeres que de hombres. En la
frecuencia de minimo tres veces a la semana, el porcentaje de
hombres resultd superior y en términos globales se incrementd el
porcentaje hasta el 30,5% en el tercer curso (Tabla IV).

Tanto por curso como por sexo, el nimero de minutos a la
semana de actividad fisica fue superior a las recomendaciones
de la OMS (259,73 y 288,64 minutos/semana, respectivamente)
y se observo un incremento medio de 28 minutos en el total de
estudiantes y de 89 minutos entre los hombres. En estos tltimos,
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las diferencias resultaron estadisticamente significativas (Tabla V).
El 61,6% de los estudiantes del primer corte realizaba mas de
150 minutos de actividad fisica a la semana. Este valor se incre-
mentd hasta el 64,3% en tercer curso. Por sexos, el 72,3% de
los hombres seguian las recomendaciones, frente al 56,1% de las
mujeres, alcanzando cifras superiores en tercer curso (Tabla VI).

Mediante el andlisis de regresion logistica binaria se analizo la
relacion entre el aumento y la disminucion de la frecuencia sema-
nal de realizacion de actividad fisica, considerando como variables
independientes: sexo varon, tener pareja, traslado a piso compar-
tido, aumento y disminucién del indice de masa corporal (IMC). En
ninguno de los casos se encontro asociacion significativa con el
aumento o disminucion de la frecuencia semanal de actividad fisica.

DISCUSION

Los estudiantes universitarios mostraron una conducta seden-
taria que se evidenciaba por el elevado nimero de horas al dia
que permanecian sentados (superior a siete horas/dia) y el bajo
porcentaje de estudiantes con frecuencia de realizacion de acti-
vidad fisica superior a tres veces a la semana (24,4% en primer
curso y 30,5% en tercer curso).

Revisando la literatura, es dificil establecer comparaciones
en materia de sedentarismo y actividad fisica debido a los di-
ferentes marcos conceptuales de referencia utilizados para su
identificacion. En el caso del sedentarismo, se valora mediante
el indice metabolico, como en los universitarios murcianos, con
un porcentaje de 19,7% de estudiantes sedentarios (inferior a
600 MET/minuto/semana) (21); segun frecuencia de actividad
fisica semanal, como en el estudio del Pais Vasco, que considera
al 50% del primer curso y 43,6% del tercero como sedentarios
(frecuencia de una vez a la semana) (19); o simplemente pregun-
tando si realizan ejercicio fisico de manera habitual (22). Excepto
en el caso de los universitarios murcianos (21), que presentan un
promedio de tiempo en posicion sentada de 6,30 horas al dia, lo
cual resulta inferior al estudio. Aplicando el criterio de frecuen-
cia semanal el porcentaje en primer curso seria del 32,4% y en
tercero, del 34,5%.

En cualquier caso, los porcentajes en cuanto a conducta seden-
taria son altos, en concordancia con la literatura y que responde a
un perfil poblacional con jornada lectiva en aula (alrededor de siete
horas al dia), tiempo de estudio y realizacion de trabajos, combi-
nado con un tiempo de ocio que cada vez es menos activo (13).

Sin embargo, tal y como se ha descrito anteriormente, el se-
dentarismo es un riesgo independiente de la actividad fisica para
muchas enfermedades cronicas. De hecho, una persona puede
ser fisicamente activa cuando cumple las recomendaciones de la
OMS, pero sequira siendo sedentaria si pasa gran parte del dia en
posicion sentada (13). Y esto es o que se puede ver en los estu-
diantes universitarios, ya que al calcular el computo de minutos
a la semana de actividad fisica, la media en ambos cursos y por
sexos resultd superior a lo recomendado e incluso se incremen-
t6 durante el estudio. Asi pues, el 61,4% de los estudiantes de
primer curso seguian las recomendaciones en cuanto a actividad
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Tabla IV. Evolucion de las horas semanales de actividad fisica
1.°r corte 2.° corte
(curso 1°) (curso 3°)
— — Dif. o}
Media | DesSviacion | o o50, Media | Desviacion | o o5

estandar estandar
Total 4,3 3,9 3,9-4,7 4,8 51 4,2-5,1 05 0,065
Mujeres 4.0 3,9 3,5-4,5 3,9 3,4 3,5-4,4 0,1 0,895
Hombres* 49 3,9 4.3-5,6 6,4 71 5,3-7,6 1,5 0,012
0 < 0,05,

Tabla V. Resultado de la modificacion del
numero de horas semanales
de actividad fisica

Mujer Hombres Total
0/0 n % n O/D n

Mantiene

nimerode | 239 | 73 | 236 | 35 | 238 | 108

horas

Disminuye 376 | 115 | 338 | 58 | 363 | 165

n.° de horas

Incrementa 385 | 108 | 426 | 73 | 399 | 181

n.° de horas

Tabla VI. Evolucion de la recomendacion
de actividad fisica

1. corte* | 2.° corte*
(curso (curso | Diferencia
19 3) p
% | n | % n % n
Recomendacion (> 150 minutos/semana)
Total* 61,6258 643|287 | 27 | 29 | 0,000
Mujeres 56,1156 (58,3 |175| 217 | 19 | 0,005
Hombres* 72,3102 (76,7 | 112 | 44 | 10 | 0,002
No recomendacion (inactivo)
Total* 384|161 357|159 | -27| 2 | 0,000
Mujeres 439 (122 | 41,7 | 125 | -2,2 3 10,005
Hombres* 27,7139 | 233 | 34 | 44| 5 |0,002
0 < 0,05.
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fisica y un 64,5% en tercer curso, considerandose fisicamente
inactivos menos del 40% de los estudiantes.

En la préctica de actividad fisica o en la consideracion de in-
actividad fisica también se encuentran diferentes definiciones,
como considerar fisicamente activos en frecuencias semanales
de actividad fisica de mas de tres veces a la semana, como el
22,7% y 23,8% de los universitarios de Vigo (18) y Huelva (14),
0 el seguimiento de la recomendacion de 30 minutos al dia de
actividad, en el caso del 66% de los estudiantes de Fisioterapia
(21,23), aunque también se encuentra algun otro estudio con
valores inferiores al 50% (24). Segun la frecuencia de actividad
fisica, el 24,4% de primer curso y el 30,5% de tercero serian
activos fisicamente, lo que indicaria un nivel de inactividad fisica
del 69-75%, que no coincidiria con los valores segun el nimero
de minutos a la semana de actividad fisica de la OMS.

Una revision sistematica sobre actividad fisica en universitarios
muestra que la mayoria de los estudiantes universitarios obtienen
unos niveles de actividad fisica por debajo de las indicaciones,
por lo que se les considera inactivos. Incluso estos resultados en
universitarios esparioles coinciden con los de estudios en otros
paises. No obstante, se encuentran estudios con cifras superiores
de actividad fisica (21,25-27), que evidencian una tendencia al
incremento de la inactividad en estudiantes universitarios. Los
hombres resultaron mas activos fisicamente que las mujeres,
situacion que se convierte en una constante en los estudios. De
hecho, en términos de dedicacion horaria semanal, el incremento
medio que se observo en el estudio se debid al aumento entre
los hombres.

Entre los participantes en el estudio se produjo un incremento
del 6,1% de estudiantes que practicaban actividad fisica minimo
tres veces a la semana. A pesar de este incremento con signifi-
cacion estadistica, inicamente un tercio de los estudiantes serian
considerados activos fisicamente segun algunos estudios.

En la University College London, el 70% de los estudiantes
habian realizado actividad fisica en las dos Ultimas semanas una
media de cuatro veces por semana y disminuia la practica de ejer-
cicio en comparacion con el Gltimo afio anterior a la universidad
(28). En el estudio de la Universidad de Murcia, un 37% de los
estudiantes de Ultimo curso realiza menos ejercicio que el que
realizaba antes y un 20% realiza mas ejercicio (29).
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Las modificaciones en la frecuencia semanal de actividad
fisica no se explicaron con ninguna de las variables utilizadas
en el modelo de regresion. Entre las limitaciones del estudio se
encuentra la configuracion de la muestra de forma voluntaria, no
realizandose al azar o de forma aleatoria y no habiéndose contro-
lado los motivos que han podido influir para que unos estudiantes
decidiesen participar y otros no.

También se puede considerar como una limitacion el tiempo
necesario para cumplimentar el cuestionario de recogida de da-
tos, que estaba en torno a los 20 minutos (los datos presentados
en este estudio estaban incorporados en un cuestionario mas
amplio). Y por ultimo, habria que destacar la pérdida de segui-
miento de un 57,3% de los estudiantes iniciales.

En términos generales, el aumento de frecuencia de actividad
fisica resulto similar al porcentaje de estudiantes que la dismi-
nuian, por lo que no queda clara la evolucion de la practica de
actividad fisica durante el periodo universitario. En cualquier caso,
el ligero incremento en la realizacion de actividad fisica derivado
del aumento del nimero de minutos a la semana parece indicar
que el periodo universitario modifica escasamente 1os estilos de
vida de los jovenes y la universidad no desempefia un papel sig-
nificativo en la promocion de habitos saludables, como es en este
caso la actividad fisica.
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Abstract

Introduction: aberrant crypt foci (ACF) are colon preneoplastic lesions that can be used as a tool to study preventive processes for colorectal
cancer (CRC). This model consists of initiation induced by azoxymethane (AOM) and promoted by sodium dextran sulfate (DSS), simulating human
colonic carcinogenesis in a rat model. There is no direct information on the effects of this process on nutritional markers.

Objective: to determine the effect on nutritional markers after the induction of ACF by AOM/DSS in a rat model.

Methods: ACF were induced in 24 four-week-old Sprague Dawley male rats by administration of 2 AOM injections (10 mg/kg) and 7 days of 2%
DSS in their drinking water. Body weight gain, food and fluid intake, weight of sacrificial organs, nutritional biochemical profiles, liver and kidney
toxicity were evaluated. Cell counts in blood were also performed and histological sections evaluated in specific organs. The model was confirmed
with identification and counts of ACF. Half of the rats were sacrificed at the sub-chronic stage and the rest at the chronic stage.

Key words:

Results: at the sub-chronic stage, changes in the liver and colon weight, and in the lymphocyte count were observed. For both stages, histopa-
gé‘)’(’tmestﬂﬁgfe thological damage was observed in liver, kidney and colon, along with alterations in serum glucose levels.
sodium. Nutritional Conclusions: the model for proposed ACF can be used at the sub-chronic stage without the need for observation at the chronic stage. More
effects. research is needed to determine the mechanism of the observed effects.

Resumen

Introduccion: los focos de criptas aberrantes (ACF) son lesiones preneoplasicas en colon que pueden ser utilizados como herramienta para
estudiar procesos preventivos para el cancer colorectal (CCR). Este modelo consiste en la iniciacion inducida por azoximetano (AOM) y promovida
por dextrano sulfato sodico (DSS) simulando una carcinogénesis coldnica humana en un modelo de rata. No existe informacion directa de los
efectos sobre marcadores nutricios para este proceso.

Obijetivo: determinar el efecto sobre marcadores nutricios tras la induccion de ACF por AOM/DSS en un modelo de rata.

Métodos: se utilizaron veinticuatro ratas machos Sprague Dawley de 4 semanas para la induccion de ACF por administracion de 2 inyecciones
de AOM (10 mg/kg) y 7 dias de DSS al 2% en el agua para beber. Se evalu6 la ganancia de peso corporal, el consumo de alimento y de liquidos,
el peso de drganos al sacrificio, perfiles bioguimicos nutricios, de toxicidad hepatica y renal. Asimismo, se realizaron conteos celulares en sangre
y se evaluaron cortes histologicos en organos especificos. EI modelo se confirmd con la identificacion y conteos de ACF. Se sacrifico la mitad de
las ratas en etapa subcronica y las demas en etapa cronica.

) Resultados: en la etapa subcronica se observaron cambios entre grupos en el peso del higado y colon, y en el conteo de linfocitos. En ambas
/Sé?()t(:;nnegzl(l)fato etapas se observaron dafios histopatoldgicos en higado, rifién y colon, asi como alteraciones en los niveles de glucosa sérica.

sadico. Efecto Conclusiones: el modelo para ACF propuesto puede ser utilizado en etapa subcrénica sin necesidad de llevarlo a tiempo cronico. Es necesaria
nutricional. mas investigacion para determinar el mecanismo de los efectos observados.
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INTRODUCTION

Colorectal cancer (CRC) is the fourth most common cancer in
the world (1). The etiology of CRC is known to be multifactorial,
responding to family, environmental and dietary agents (2-4) puta-
tive preneoplastic lesions, are early morphological changes induced
by the colon carcinogen azoxymethane (AOM. It is well established
that inflammation predisposes the organism to progression of CRC.
Because of this, patients with inflammatory bowel disease (IBD)
have an increased risk of developing CRC (5,6). Although the molec-
ular pathogenesis of CRC associated with inflammation is not yet
fully understood, significant advances have been made in studying
models of CRC initiation in the rat (4,7).

Inducing CRC by azoxymethane (AOM) and sodium dextran
sulfate (DSS) is a reproducible and relatively inexpensive mod-
el for initiation promotion that uses chemical induction of DNA
damage, followed by repeated cycles by inflammatory agents (4)
such as Crohn’s disease (CD. AOM is a pro-carcinogen that is
metabolized in the liver by cytochrome p450, CYP2E1 isoform,
converting it into highly reactive alkylating species that induces
06-methyl-guanine abducts in DNA, which result in G — A tran-
sitions. After excretion in the bile, the methyl group is captured
by the epithelium of the colon and induces mutagenesis in the
KRAS oncogene and in the tumor suppressor gene CTNNB1 (8)
the underlying mechanisms remain to be elucidated. Inflam-
mation can indeed provide initiating and promoting stimuli and
mediators, generating a tumour-prone microenvironment. Many
murine models of sporadic and inflammation-related colon car-
cinogenesis have been developed in the last decade, including
chemically induced CRC models, genetically engineered mouse
models, and xenoplants. Among the chemically induced CRC
models, the combination of a single hit of azoxymethane (AOM.
In addition, administration of AOM has been reported to gen-
erate kidney and liver tumors as a side effect (9,10). DSS is a
polysaccharide that dissolves in drinking water and can generate
damage in the colon epithelium, inducing inflammation that mim-
ics some of the characteristics of inflammatory bowel disease
(IBD). The combination of AOM and DSS provides a safe model
for generating aberrant crypt foci (ACF), which are considered
putative preneoplastic lesions because they share morphological,
biochemical and other characteristics with tumors. These include
a comparable increase in cell proliferation, the expression of anti-
gens associated with tumors, and cellular dysplasia (2)putative
preneoplastic lesions, are early morphological changes induced
by the colon carcinogen azoxymethane (AOM.

Although the model has been used in the past, there are no
studies to date that relate nutritional markers to the formation
of ACF, even though nutritional intervention is known to be an
effective and promising complementary strategy for controlling
the incidence of ACF (11-13). Similarly, there are no studies that
report on modifications over time, for example, sub-chronic for
16 weeks and chronic for 32 weeks.

For this reason, it would be useful to develop a model of aber-
rant crypt foci induction by AOM/DSS, in order to determine its
effect on nutritional markers: body weight gain, consumption of
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food and liquids, weight of organs at sacrifice, blood biochemistry
for lipid profile, glucose, markers of renal and hepatic toxicity,
and histopathological analysis of organs responsible for metab-
olism and excretion. All this can be observed in sub-chronic and
chronic stages in Sprague Dawley rats.

MATERIALS AND METHODS

EXPERIMENTAL MODEL

Comparative longitudinal experimental study. Twenty-four-
week old male Sprague Dawley rats (~145 + 5 g) were obtained
from the UNAM Neurobiology Institute in Juriquilla, México. The
animals were maintained with Lab diet 507 food (PMI Interna-
tional LLC, Brentwood, MO, USA) and tap water ad libitum, under
a circadian cycle of 12 hlight and 12 h dark at 25 °C. The care
and treatment of animals were in accordance with the principles
outlined in the Guide for the Care and Use of Laboratory Animals
published by the National Academy of Science (14) and approved
by the Bioethics Committee of the Faculty of Natural Sciences
(23-1FCN2016). After one week of acclimatization, the rats were
randomly placed into two groups (n = 12): 1) Control (basal diet
+ tap water); 2) AOM/DSS (basal diet + tap water + AOM/DSS).
AOM was administered by subcutaneous injection of 10 mg/kg
body weight (AOM dissolved in 0.5 mL of 0.9% physiological
saline solution) in weeks 2 and 3 of the experiment, followed
by 7 days of 2% DSS (average Mw > 500,000) in their daily
drinking water as a ACF promoter. Half of the animals were sac-
rificed after 16 weeks (sub-chronic stage) and the rest after 32
weeks (chronic stage) (Fig. 1). After the sacrifice by decapitation,
colon, liver and kidneys were dissected and fixed in 10% buff-
ered formalin. Lesion classification was performed by an expert
veterinarian pathologist.

ORGAN WEIGHTS

After decapitation, the liver, kidneys, heart, thymus, spleen,
pancreas, small intestine and colon were dissected. All organs
were weighed on an analytical balance and the intestines were
measured longitudinally. The weights of the organs were cor-
rected by the weight of the animal at the time of sacrifice and
analyzed based on the control group.

§ AOM (10 mgrkg)
#DSS 2% (7 days)
4 Sacrifice by decapitation

L e gt
234 16 32
§§# 1 1

I
1

Figure 1.
Experimental design. Groups sub-chronic (16 weeks) and chronic (32 weeks). The
animals were sacrificed by decapitation (black arrows).

[Nutr Hosp 2019;36(5):1163-1170]



EFFECT ON NUTRITIONAL MARKERS OF A MODEL OF ABERRANT CRYPT FOCI INDUCED BY AZOXYMETHANE AND SODIUM 1165

DEXTRAN SULFATE IN SPRAGUE DAWLEY RATS

ABERRANT CRYPT FOCI ANALYSIS

The distal colon was taken, washed in physiological saline
solution, opened longitudinally, cut approximately 4 cm from the
anus and fixed in 10% buffered formalin for at least 24 h. After
fixation, the colon was stained with 0.2% methylene blue and
examined under a microscope (10X). ACF was distinguished
using Bird’s method (15-17).

HEMATOLOGICAL ANALYSIS

Blood samples were taken immediately after the decapitation
and recovered in tubes with anticoagulant. They were processed
immediately to determine hematic biometrics in a Kx-21N -
Hematology Analyzer (Sysmex America, Inc. One Nelson C. White
Pkwy U.S.A.). For blood chemistries, the samples were recov-
ered in tubes with separating gel. Subsequently, the samples
were centrifuged (Hettich Zentrifugen eba 20; Andreas Hettich
GmbH & Co. KG, Germany) for 10 min at 112 RCF and the serum
recovered and analyzed in a Spin 120 (Spinreact SAUCtra Inc.
Sta. Coloma, 7 17176 St. Esteve d’en Bas Girona, Spain). The
analyses were carried out at the Carlos Alcocer Cuardn Nutrition
Clinic of the Department of Natural Sciences at the Autonomous
University of Querétaro.
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—— AOM/DSS

—— AOM/DSS

HISTOPATHOLOGY ANALYSES

The tissues were dehydrated and embedded in paraffin blocks
using a Histoquinete (Leica TP1020, Leica Camera AG, Wetzlar,
Germany). Sections of 4 um thickness were cut from each block
and mounted on gelatin-coated slides in hot water. Tissues were
rehydrated and stained with hematoxylin and eosin, then dehy-
drated again and sealed with Entellan solution and a coverslip.
The analyses were performed under a microscope (Zeiss Axio
Vert-A1, Carl Zeiss Inc., Oberkochen, Germany) at 10X and 40X
magnification based on the morphology of normal colon, kidney
and liver tissues (18).

RESULTS

Body weight gain and food consumption were not affected
(p > 0.05), but interim trends were observed: food consumption
and body weight gain decreased at the time of the first injection
of AOM, but recovered by the end of the administration of AOM
and DSS in both stages. An increase in liquid consumption by
the animals in the AOM/DSS group was observed in comparison
to the sub-chronic control group (42.2 + 6.6 vs. 45.3 + 7.8;
p < 0.05) and chronic group (42.6 + 5.2 vs. 4418 + 5.7; p
< 0.05) (Fig. 2).

—— AOM/DSS
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Gain of corporal weight and consumption of food and liquids. A. Gain of body weight. B. Food consumption. C. Fluid intake, at 16
weeks (left) and 32 weeks (right). The data is shown corrected to the control group. The administration of AOM (black arrows)
and DSS (orange arrows) is shown. Mean + SD is shown. Student’s t test for independent samples. *p < 0.05.
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Regarding the weight of sacrificial organs, changes were
observed specifically in the chronic stage in the liver weight
of the AOM/DSS group and the colon was heavier and longer
(p < 0.05) (Table I.

The ACF model was confirmed with the methylene blue stain
given by Bird et al. (15,19,20). A difference between the two
stages was observed, with an increase in the total number of
crypts per colon in the chronic stage (14.6 + 3.8 vs. 22.6 + 4.2;
p = 0.0033) (Fig. 3).

In the blood tests, a decrease in fasting glucose was observed in
the AOM/DSS group in both stages (p < 0.05). In the sub-chronic
stage only, along with the change in glucose there were statistical
changes: total cholesterol decreased and the cells of the white
series, lymphocytes and leukocytes increased (p < 0.05).

A. Kuri-Garcia et al.

In histopathological analysis, there were significant histological
alterations of the colonic mucosa in the AOM/DSS group in both stag-
es, including infiltration of inflammatory cells into the lamina propria
and loss of crypts architecture. We also observed changes in the liver
parenchyma in all AOM/DSS-treated animals: a toxic effect involving
fibrosis in the hepatic triad, and hyperplasia of the bile ducts. The por-
tal tracts contained small infiltrates of normal-appearing lymphocytes,
and there was congestion. Hyperactivity of hepatic regeneration and
development of different stages of cystic dilation of the intra-hepatic
bile ducts and inflammation and congestion were observed. Lipid
vacuoles associated with toxic liver damage were observed. Also we
observed renal lesions in the AOM/DSS-treated animals--inflamma-
tion and congestion in the glomeruli, reduction of Bowman’s chamber,
toxic damage that induced glomerulonephritis (Fig. 4).

Table I. Comparison of the weight of organs in arbitrary
units adjusted at the end of the study

Sub-chronic Chronic
Control AOM/DSS Control AOM/DSS
(mean = SD) (mean = SD) (mean = SD) (mean = SD)
Liver 1.00 + 0.04 | 103 | = | 0.07 | 1.00 + 0.16 | 0.85 + 0.07*
Kidney 1.00 + 009 | 103 | +| 009 | 1.00 + 021 | 0.90 + 0.12
Heart 1.00 + 0.04 | 101 | = | 0.05 | 1.00 + 0.16 | 1.06 + 0.16
Thymus 1.00 + 054 | 116 | = | 0.62 | 1.00 + 0.65 | 1.06 + 0.28
Spleen 1.00 + 025 | 116 | = | 019 | 1.00 + 0.54 | 0.88 + 0.23
Pancreas 1.00 + 016 | 109 | = | 022 | 1.00 + 0.15 | 0.96 + 0.28
Small intestine (weight) 1.00 + 0.06 | 1.02 | = | 0.06 | 1.00 + 0.08 | 1.01 + 0.11
Small intestine (Ilength) 1.00 + 0.07 099 | = | 0.04 | 1.00 + 0.09 | 1.02 + 0.10
Colon (weight) 1.00 + 0.04 104 | = | 0.05 | 1.00 + 0.15 1.16 + 0.15*
Colon (length) 1.00 + 0.18 1.01 + | 012 | 1.00 + 018 112 + 0.07*

Arbitrary units are shown taking as reference the control group in relation to the weight of the animal at slaughter. Student's t test for independent samples. “p < 0.05.

Figure 3.

Number of ACF / colon

30+

204

Chronic

|
Sub-chronic

Aberrant crypt foci (ACF). A. Representative micro-image of the colonic mucosa stained with methylene blue (10X). The black arrows represent the location of the ACF. B.
Number of ACF/colon. Mean =+ SD is shown. Student’s t test for independent samples. *p < 0.05.
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Sub-chronic

AOM/DSS

Control

Liver
(10X)

Kidney
(40X)

Colon
(10X)

Figure 4.

Chronic

Control AOM/DSS

Histopathological analyzes. A. Liver (10X). B. Kidney (40X) and C. Colon (40X) (H & E) at 16 weeks (left) and 32 weeks (right).

DISCUSSION

The AOM/DSS study model was designed to generate preneo-
plastic lesions. Existing literature normally refers to use AOM as a
carcinogen inducer, with a minimum dose of 15 mg/kg of weight in
different strains of rats (3)with a disorder of cell replication. The large
majority of colorectal malignancies develop from an adenomatous
polyp (adenoma. In the present study, a dose of 10 mg/kg was
used in the Sprague Dawley strain. This strain does not generate
spontaneous tumors and has the lowest body weight gain among
the strains common in this model, for example, Fisher 322 (21).
This model has the advantage of using less of the AOM reagent,
in addition to others, such as the amount of blood and tissues for
analysis that can be obtained, ease of manipulation and the high
survival rate, in contrast to another alternative, the mouse.

Regarding weight gain, a tendency was observed (not statisti-
cally different) at the time of administration of carcinogenic and
pro-inflammatory agents. This in contrast to Moreno-Celis (2017)
(18), who worked with male Sprague Dawley rats which were
administered two injections of AOM (10 mg/kg) and DSS for a
week in drinking water, and reported a loss of up to 25% in body
weight. But, as in the present study, they also reported a recovery
up to 5% at the end of the treatment (Fig. 2). Again in contrast
to the present study, they reported a statistical decrease in food
consumption. No reports of fluid consumption were found for
the present experimental model. In the present study, statistical
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differences were observed in a higher consumption of liquids in
the AOM/DSS group. This could be because certain drugs like
AOM produce dry mouth (xerostomia) that may play a role in
stimulating thirst. Antipsychotic, antidepressant, and anxiolytic
agents are well-known causes of xerostomy (22).

When analyzing the weight of organs at sacrifice, a decrease
in liver weight was observed in the AOM/DSS group versus the
control group. This probably due to the generation of steatosis
reported by several authors. Burlamaqui et al. (2013) (23) studied
the hepatic repercussion of colorectal carcinogenesis induced by
azoximentane and reported a change in adipose tissue in the liver.
They observed that the liver of senile animals can present with
degeneration, with areas of fatty, lighter, vacuolated and ballooned
cells, with bulkier and irregular nuclei. On the other hand, the colon,
as has already been reported (24) well-appreciated, and widely
used model of experimental colon carcinogenesis. It has many
morphological as well as molecular similarities to human sporadic
colorectal cancer (CC, tends to generate hyperplasia and hypertro-
phy within the crypts, transforming them into ACF, thus increasing
the size of the colon in the group treated with AOM/DSS. There
are no reports of organ weight at sacrifice in other studies against
which to compare our results. Because of that, it is very interesting
to observe how they behaved in the AOM/DSS group.

For the induction of ACF, Caderni et al. (1999) (21) used a
single dose of 10 mg/kg, among other doses, in Fischer 344
rats, which were sacrificed at 12 weeks after induction of fasting
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Table Il. Comparison of hematological analyzes

A. Kuri-Garcia et al.

Sub-chronic Chronic
Control AOM/DSS Control AOM/DSS
(mean = SD) (mean = SD) (mean = SD) (mean = SD)
Nutritional values
Glucose (mg/dL) 115.20 + 6.79 94.37 + 7.31* 127.50 = 3.12 114.80 + 2.53*
Triglycerides (mg/dL) 46.25 + 7.43 4412 = 2.71 82.30 + 16.73 71.32 £ 13.99
Total cholesterol (mg/dL) 71.87 + 4.58 60.92 + 2.67* 91.27 + 8.53 84.05 + 10.02
HDL-c (mg/dL) 47.03 + 3.88 42.62 = 2.76 28.60 + 2.55 25.28 + 2.86
LDL-¢ (mg/dL) 33.83 + 5.27 2717 + 2.45 36.17 + 3.79 41.00 = 8.95
VLDL-c (mg/dL) 9.33 + 1.49 8.67 + 0.56 26.17 + 6.82 17.83 + 3.61
Renal toxicity
Uric acid (mg/dL) 1.40 = 0.11 1.43 = 0.08 1.05 = 0.17 1.15 + 0.33
Urea (mg/dL) 47.30 + 2.79 42.07 = 347 56.40 + 7.03 44.45 = 2.75
Creatinine (mg/dL) 0.68 = 0.05 0.60 = 0.04 0.62 + 0.02 0.65 + 0.03
BUN (mg/dL) 2217 +1.25 19.67 = 1.67 26.33 + 3.25 20.67 + 1.28
Hepatic toxicity
Total bilirubin (mg/dL) 0.49 + 0.05 0.48 + 0.07 0.43 + 0.03 0.52 + 0.05
Indirect bilirubin (mg/dL) 0.39 + 0.46 0.44 + 0.11 0.30 + 0.02 0.36 = 0.04
Direct bilirubin (mg/dL) 0.09 + 0.00 0.09 + 0.01 0.12 + 0.00 0.16 = 0.00

Alkaline phosphatase (UI/L)
TGP/ALT (UL)

220.00 + 36.16

263.50 + 83.21

223.00 £ 17.26

267.23 £ 17.26

67.33 + 3.47 65.33 + 7.25 116.70 + 2.52 113,50 + 5.78
TGOAST (UL) 168.20 + 8.94 159.80 + 12.52 73.67 £ 2.12 79.00 + 14.20
Total proteins (g/dL) 6.35 = 0.15 5.97 + 0.66 6.57 = 0.08 6.58 + 0.10
Albumin (g/dL) 3.63 = 0.07 3.28 + 0.23 3.43 + 0.07 3.43 + 0.07
Globulin (mg/dL) 2.83 + 0.17 2.83 = 0.54 2.83 £ 0.17 2.83 £ 0.54
AG 1.00 + 0.00 1.17 = 0.41 1.00 + 0.00 1.17 = 0.41
White blood series count
WBC (kL) 7.67 + 0.63 9.98 + 0.91* 7.90 = 0.49 8.89 + 0.37
LYM (k/uL) 6.47 + 0.57 8.28 + 0.69* 6.85 = 0.31 6.27 + 0.23
LYM (%) 84.20 + 1.13 83.37 + 1.66 76.48 + 1.59 79.63 + 1.91
PLT (k/uL) 941.50 + 45.95 912.70 + 57.31 905.20 + 76.07 851.70 + 29.70
MPV (fL) 7.18 = 0.16 7.27 £ 0.14 7.68 = 0.09 7.40 + 0.02
RDW SD (fL) 29.48 + 0.33 29.40 + 0.13 29.87 + 0.26 29.65 + 0.09
RDW % 14.67 + 0.58 13.63 = 0.14 15.92 + 0.82 15.65 + 0.57
Red blood series count
RBC (M/uL) 8.37 = 0.18 8.29 = 0.12 8.83 = 0.18 8.86 + 0.16
HGB (g/dL) 156.75 = 0.27 15.75 + 0.15 16.75 = 0.18 16.18 = 0.23
HCT (%) 4423 + 0.70 45.08 + 0.69 4722 + 0.85 46.47 + 0.94
MCV (fL) 52.93 + 0.74 54.37 + 0.63 53.50 + 0.69 52.42 + 0.20
MCH (pg) 18.83 + 0.29 19.02 + 0.29 18.98 + 0.31 18.27 + 0.13
MCHC (g/dL) 35.62 + 0.34 34.93 + 0.34 35.50 + 0.34 34.87 + 0.30

Student’s t test for independent samples. *p < 0.05.

or postprandial AOM. They reported a count of 7.0 ACF/rat, in
contrast to the present study, without the administration of DSS,
with 2 applications of AOM in Sprague Dawley rats. In the present
study more than double the ACF were found, 14.6 ACF/rat. In
the present model, only one AOM application is used, reducing
the cost of this agent by half. To date, the other studies have been
in mice, or with doses greater than 10 mg/kg of weight.

Regarding the hematological analyzes, those of the present
study contrast with that reported by Kim et al. (2011) (25). They
were carried out in male ICR mice with 3 AOM applications
of 10 mg/kg and a week of 2% DSS. They did not report sig-
nificant changes in the values of white blood cells, red blood
cells, hemoglobin, mean corpuscular volume, mean corpuscular
hemoglobin and mean corpuscular hemoglobin concentration
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after the application of AOM. Matkowsky et al. (1999) (26)
reported that blood glucose decreases with a single dose of AOM
of 100 pg/g in male C57BL/6J mice and in Sprague Dawley rats.
Using Crj: CD-1 (ICR) mice with 4 AOM administrations of 15
mg/kg, Hata et al. (2012) did not report a statistical difference
between AOM and the control group, but did report a tendency
toward increased glucose values with the treatment of AOM
(27). This contrasts with Hirose et al. (2003) (28) who reported
statistically different blood glucose levels in C57BL/KsJ-db/db
mice between the control and the AOM group (15 mg/kg body
wt once weekly for 5 weeks), suggesting the possibility of insu-
lin resistance. There is accumulated evidence suggesting that
hyperinsulinemia is involved in colon carcinogenesis, as well as
in obesity and diabetes. Several epidemiological studies indicate
that diabetic patients with hyperinsulinemia have an increased
risk of colon cancer (28).

Within the histopathological analyses of target organs of metab-
olism and AOM excretion, like Kobaek et al. (2004) working with
female and male rats of the BDIX/Orllco strain with a weekly
administration of AOM (15 mg/kg) for a period of 2 x 2 weeks
separated by a one-week break, we observed a greater number
of infiltrating lymphocytes and dilated blood vessels in rats treated
with AOM compared to untreated rats. The dilated blood vessels
could be a pre-state of hemangiomal tumors, as occurred in the
study by Kobaek et al. in the liver of rats treated with AOM after
longer latency periods (9). The bile duct hyperplasias could be due
to a toxic effect and subsequent regeneration of the liver cells,
since pleomorphism is a common finding in this condition. Alter-
natively, proliferation could also be a direct effect of the carcino-
gen. As for the kidney, the same thing happens; there are several
studies that discuss kidney cancer mediated by AOM (29). But in
our study we did not observe any neoplasm, only inflammation
in the glomeruli that could be a pre-state of tumoromygenesis in
the kidney mediated by AOM. Regarding the colon, aberrant crypt
foci were observed in the present study that increased over time
in the two study stages, without finding tumors. This being the
case, it is not necessary to carry the study model to 32 weeks;
16 weeks is sufficient to evaluate a possible preventive effect
against the observed ACF.

CONCLUSIONS

The present experimental study resulted in a highly reproducible
incidence of ACF induction at 16 and 32 weeks in a Sprague
Dawley rat model. As a study model for the prevention of ACF,
it can be carried out for 16 weeks, which makes it a relatively
inexpensive model. Likewise, the effect on nutritional markers
was determined, and biochemical variations observed, which is
important to take into account when reproducing the model to
analyze possible preventive agents, in order to avoid false posi-
tives. At the same time, side effects associated with the treatment
of AOM were observed in organs responsible for its metabolism
and excretion. Further studies are needed to determine the mech-
anism of the changes observed in the present model.
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Resumen

Introduccion: los trastornos de la conducta alimentaria (TCA) se caracterizan por una preocupacion exagerada por el peso y laimagen corporal.
Los deportistas de equipo son excluidos tradicionalmente de los grupos de riesgo de TCA. No obstante, esta exencion puede ser cuestionada por la
creciente asociacion deporte-delgadez y la evidencia de estudios previos sobre una gran preocupacion por la imagen corporal en estos jugadores.

Objetivos: detectar sintomatologia de TCA e identificar factores que elevan el riesgo de padecerlos en hombres de entre 18 y 35 afios jugadores
de deportes de equipo.

Metodologia: se llevd a cabo un estudio descriptivo-analitico con 49 jugadores semiprofesionales de baloncesto, futbol y rugby. Todos los sujetos
firmaron un consentimiento informado previo a su participacion en el estudio. Los datos fueron recogidos mediante una hoja de valoracion general
y cuatro herramientas validadas: Cuestionario de Habitos Alimentarios del Deportista (CHAD), Test de Actitudes Alimentarias (EAT-40), Inventario
de Desdrdenes Alimentarios (EDI-2) y Cuestionario sobre la Forma Corporal (BSQ). El andlisis de datos se llevé a cabo mediante Kolmogorov-
Smirnov, t de Student, ANOVA y correlacion de Pearson.

Resultados: el 14% de los sujetos presentd sintomatologia de TCA. Se observé una correlacion positiva entre las puntuaciones de los cuestionarios,
el IMC y el volumen de entrenamiento semanal. Los jugadores de futbol y rugby obtuvieron mayores puntuaciones que los jugadores de baloncesto.

Conclusion: los jugadores de deportes de equipo podrian constituir un grupo de riesgo de TCA, especialmente los de futbol y rugby. El riesgo
aumenta cuanto mayor es el IMC y/o el volumen de entrenamiento.

Abstract

Introduction: eating disorders (EDs) are characterized by an extreme concern about body weight and body image. Male team sports players are
usually excluded from the population at risk of developing EDs. This exemption can be questioned based on previous studies identifying a great
body concern in male team athletes along with a increase of the sport-thinness relation.

Objective: to detect EDs symptoms and to assess risk factors of its development in male team sports players.

Methodology: a descriptive-analytical study was carried out with 49 male adult semiprofessional team sports players (football, basketball and
rugby) between 18 and 35 years old. All subjects authorized their participation through informed consent. Data was collected through a general
assessment sheet along with four validates tools: the Eating Habits Questionnaire for Athletes (CHAD), the Test of Food Attitudes (EAT-40), the
Inventory of Eating (EDI-2), and the Questionnaire on the Body Shape (BSQ). All data were analyzed with a Kolmogorov-Smirnov, Student’s t,
ANOVA and Pearson correlation.

Results: it was observed that 14% of the subjects presented symptoms of EDs. Positive correlation was observed between score of the ques-
tionnaires, weekly training load and body mass index. Also football players score and rugbiers score were higher than basketball players score.

Conclusion: male sports team players could also be a group of risk for EDs development. EDs risk greats when BMI and weekly training load high.
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INTRODUCCION

Los trastornos de la conducta alimentaria (TCA) constituyen un
conjunto de alteraciones psicoldgicas que generan actitudes, com-
portamientos y estrategias alimentarias disfuncionales que impli-
can una alteracion en el consumo o en la absorcion de alimentos
(1,2). En términos generales, se caracterizan por una preocupacion
exagerada por el peso y la imagen corporal, que puede convertirse
en el foco principal de la vida cotidiana. Esto daria lugar al abando-
no del resto de areas de la vida pudiendo ocasionar la enfermedad
fisica y, en algunos casos, la muerte (1-5).

En los deportistas, ademas de sufrimiento emocional, desequi-
librio fisico y renuncia social, supondrian un deterioro significativo
del rendimiento deportivo (6). Al mismo tiempo, cualquier estra-
tegia encaminada a aumentar el rendimiento deportivo se veria
alterada por el desarrollo de un TCA (2). En el &mbito deportivo, la
prevalencia de TCA no se conoce con certeza (2,5,7). No obstan-
te, existen factores de riesgo de TCA vinculados directamente a
este ambito: la presion social, del entrenador, de los compaferos
del equipo y la ocasionada por el propio deporte y la practi-
ca deportiva; las caracteristicas psicobioldgicas del deportista;
la existencia de acontecimientos traumaticos; el estrés y el uso
de sustancias para mejorar la imagen corporal y el rendimiento
deportivo (2,4,6-12).

Sin embargo, tradicionalmente, los hombres que practican un
deporte de equipo en un nivel de competicion intermedio quedan
excluidos de la poblacion de riesgo de TCA. Esta exencion puede
ser cuestionada por diferentes motivos: a) en los ltimos afios, ha
cobrado fuerza la asociacion deporte-delgadez (7,10,11,12,14);
b) la informacion actual sobre la relacion entre el deporte y los
TCA es insuficiente (6,13) y cada vez son mas las personas
preocupadas por su imagen corporal (4,7,11,12,14); c) existe
evidencia de una gran preocupacion por la imagen corporal en
jugadores de deportes de equipo (15), a la vez que se ha incre-
mentado el consumo de sustancias destinadas a modificar la
composicion corporal y mejorar el rendimiento deportivo (4,9);
d) el estrés ocasionado por la competicion, puede ser mayor en
los deportes de equipo debido al elevado nimero de seguidores
que pueden tener deportes como el futbol, el basquet y el rugby,
entre otros (6,17). Ademas, se desconoce si el equipo actia
como factor protector o constituye un factor de riesgo frente al
desarrollo de TCA (14); y e) El nivel de competicion de mayor
riesgo se encontraria en los niveles intermedios o basicos y no
en los niveles mas altos como se venia considerando hasta el
momento (5,7,17).

Por tanto, el objetivo del presente estudio es detectar sinto-
matologia compatible con TCA y situaciones que elevan el riesgo
de padecerlos en jugadores semiprofesionales de deportes de
equipo.

MATERIAL Y METODOS

Se ha llevado a cabo un estudio descriptivo-analitico con
49 hombres. Se incluyd en la muestra a todos los jugadores
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de algin deporte de equipo que pertenecieran a una catego-
ria semiprofesional sin patologias ni lesiones conocidas en el
momento en el que se recogieron los datos y cuya edad estuviera
comprendida entre los 18y los 35 afios. Por otro lado, se excluyd
a todos los menores de 18 afios, a los mayores de 35 afos y
todo aquel sujeto que cometio errores en la cumplimentacion
de la documentacion solicitada. Todos los sujetos de la muestra
firmaron un consentimiento informado autorizando su participa-
cion en el estudio y rellenaron una hoja de valoracion general con
las siguientes variables: edad (arios), peso (kg), talla (m), grasa
corporal (%), club deportivo actual, posicion, papel actual en el
equipo, frecuencia de entrenamiento (horas/semana), historia
de baja previa, motivo de baja previa y nivel de presion percibi-
do por parte del entorno (comparieros del equipo, entrenador/a,
familia, sociedad y nutricionista). Con el fin de detectar sintoma-
tologia compatible con TCA y/o situaciones que elevan el riesgo
de padecerlos, se administraron los siguientes cuestionaros ya
validados en estudios previos:

1. Cuestionario de Habitos Alimentarios del Deportista (CHAD).
Actualmente, constituye el tnico cuestionario de cribado en
castellano, valido, fiable y especifico para la deteccion de
TCA en el deporte. Ha sido validado con un Alfa de Cronbach
de 0,93. Una puntuacion superior a 100 deberia alertar
acerca de la posibilidad de que exista un TCA (12).

2. Test de Actitudes Alimentarias (Eating Attitudes Test— EAT-
40), el cual ha sido desarrollado para la deteccion de sin-
tomatologia propia de anorexia nerviosa. Su fiabilidad total
es de 0,93 (Alfa de Cronbach) (13,18-20). Una puntuacion
superior a 21 seria compatible con la presencia de anorexia
nerviosa (21).

3. Inventario de Desérdenes Alimentarios (Eating Disorders
Inventory - EDI-2). Evalia ampliamente las caracteristicas
cognitivo-conductuales asociadas a anorexia nerviosa y
bulimia nerviosa. Su fiabilidad es de 0,90-0,94 (Alfa de
Cronbach) (5,6,12,18,20,22,23). Una puntuacion superior
a 105 indica que el sujeto tiene suficiente sintomatologia
cognitivo-conductual propia de anorexia nerviosa o bulimia
nerviosa como para padecer algin TCA (22).

4. Cuestionario sobre la Forma Corporal (Body Shape Ques-
tionnaire - BSQ), el cual permite evaluar de forma aislada
la preocupacion y la percepcion de la imagen corporal. Su
fiabilidad queda garantizada por un alfa de Cronbach de
0,93-0,98 (15,24-27). Una puntuacion superior a 110 seria
compatible con la existencia de algun TCA (24).

El andlisis de los datos se realizd mediante el software esta-
distico IBM SPSS version 23.0.0. Para estimar la prevalencia de
riesgo de TCA, se considerd como caso a todo aquel sujeto con
una puntuacion superior al punto de corte en al menos uno de
los cuatro cuestionarios. Posteriormente, con el fin de evaluar
la diferencia de riesgo entre los grupos establecidos en base a
las diferentes variables consideradas, se siguieron 10s siguientes
pasos: a) calculo de los descriptivos estadisticos de la muestra
(media y desviacion estandar); b) prueba Kolmogorov-Smirnov
para determinar la normalidad de la muestra; y ¢) comparacion
de las medias entre los diferentes grupos de sujetos de cada
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una de las variables mediante la prueba t de Student para las
variables con 2 grupos (IMC, rol de los jugadores, volumen de
entrenamiento, historia de lesion y motivo de lesion previa) y con
ANOQVA en el caso de las variables con mas de 2 grupos (edad,
modalidad deportiva y nivel de presion percibido). Cuando el
resultado de la ANOVA arrojo significacion estadistica entre la
media de los grupos, se realizd el post hoc de Bonferroni para
gjecutar la comparacion por pares; 4) Calculo del coeficiente de
correlacion lineal de Pearson en aquellas variables cuantitativas
en las que el andlisis de las medias (mediante t de Student o
ANQVA) mostro diferencias significativas.

RESULTADOS

El andlisis global de la muestra permitié observar que el 14%
de los sujetos evaluados obtuvo una puntuacion superior al punto
de corte en al menos uno de los cuatro cuestionarios utilizados.
Posteriormente, se realizd un andlisis diferencial para identificar
las situaciones de mayor riesgo, agrupando los sujetos en base a
las variables registradas. En la figura 1 se puede observar la distri-
bucion de la muestra en base a las diferentes variables utilizadas.
En este sentido, no se hallaron diferencias significativas al com-

151

Edad [afios)

IMC

Deporte

Aol del jugador

Violumen de entrenamiento
{h/semanal

Historia de baja

Motivo de baja
previa

Presidn percibida

Figura 1.
Distribucion de la muestra en base a las diferentes variables (%).
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parar las puntuaciones de los cuestionarios entre los diferentes
grupos de edad. Sin embargo, se observd una correlacion positi-
va estadisticamente significativa entre el IMC y las puntuaciones
obtenidas en los cuestionarios CHAD y BSQ, tal y como muestran
las figuras 2 y 3, aunque no ocurrié lo mismo con los diferentes
grupos de IMC y los cuestionarios EAT-40 y EDI-2. Respecto al
deporte practicado, los futbolistas tuvieron una puntuacion signifi-
cativamente superior a la obtenida por los jugadores de baloncesto
en el EAT-40 (p = 0,042). A su vez, la puntuacion en el EAT-40
fue notablemente mayor en los jugadores de rugby que en los
de baloncesto (p = 0,076), aunque no se alcanzo la significa-
cion estadistica. Del mismo modo, los futbolistas y los jugadores
de rugby puntuaron notoriamente mas alto que los jugadores de
baloncesto en el CHAD (p = 0,120 y p = 0,076, respectivamente)
pese a no haber alcanzado la significacion estadistica. No se halla-
ron diferencias entre deportes para los cuestionarios EDI-2 y BSQ.
Por otra parte, en relacion al volumen de entrenamiento, este se
correlaciond positivamente con la puntuacion de los cuestionarios
CHAD, EAT-40, EDI-2 y BSQ, tal y como se observa en las figu-
ras 4,5,6y 7. Por Gltimo, no se hallaron diferencias significativas
dependientes de la historia de baja deportiva, del nivel de presion
percibido ni entre sujetos activos y aquellos que pertenecian a la
reserva, para ninguno de los cuestionarios.

Na
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Correlacién entre la puntuacién BS0 y el IMC
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DISCUSION

En primer lugar, es preciso definir “deportista semiprofesional”.
Dicho concepto se refiere a toda aquella persona que, pese a
practicar su actividad deportiva en el ambito de la competicion
reglada, ni su dedicacion, ni su nivel de competicion ni su remu-
neracion economica son tan elevados como los atribuibles al
desempefio profesional.

Ademas, cabe matizar que se selecciond el rango de edad de
18 a 35 afios con el objetivo de minimizar la presencia de cir-
cunstancias capaces de aumentar el riesgo de TCA por si mismas.
Por un lado, la adolescencia se sittia como uno de los factores
de riesgo de TCA mas potentes. Por otro lado, a partir de los 35
afios, con el objetivo de alargar al méximo el desempefio de la
actividad deportiva, la presion por el cuerpo podria aumentar tanto
como para generar conductas atribuibles a algiin TCA (2,4,6-12).

El estudio realizado permitié observar que un 14% de los
jugadores de equipo semiprofesionales que formaron parte de
la muestra, presentaron sintomatologia compatible con la pre-
sencia de algin TCA. Por lo tanto, si se confirmase el diagndstico
de TCA en dichos suijetos y los resultados pudieran extrapolarse
a la poblacion representada por la muestra, la tasa de prevalen-
cia de TCA en estos jugadores seria mayor que la hallada para
toda la poblacion espafiola entre 18 y 35 afios, que se encuentra
por debajo del 5% en hombres y alrededor del 5% en mujeres
(28,29). Del mismo modo, una prevalencia del 14% también
superaria la descrita para poblaciones deportistas de otros paises.
En esta linea, Alcotte y cols. (30), hallé una prevalencia del 4%
en hombres y 6,5% en mujeres al estudiar a 2067 deportistas
de alto rendimiento franceses/as (estéticos, habilidades de motor
fino, carrera, raqueta, equipos, contacto y alto riesgo). Igualmente,
Martinsen & Sundgot (31) encontraron una prevalencia del 3,3%
en una poblacion de 611 deportistas de élite noruegos (estéticos,
por categorias de peso, técnicos, resistencia, pelota y explosivos,
entre otros). En Espafia, si bien no se han hallado estudios de
prevalencia de TCA en deportistas, los datos hallados para esta
muestra pueden compararse con los de los universitarios espa-
foles (32,33). En este sentido, Ayan y cols. (32) encontraron una
prevalencia del 15% en una poblacion de 1306 universitarios
con una edad media = 19,9 + 2,8 afios. En la misma linea,
Séanchez-Quintana (33) evalud el riesgo de TCA en 50 varones
universitarios (edad media = 19,12 + 2,61) describiendo un 10%
de prevalencia. En base a esta evidencia, podria pensarse que
los TCA no constituyen entonces una patologia casi exclusiva de
mujeres, deportes estéticos o deportes por categorias de peso,
sino que los hombres también representarian un grupo de riesgo
tal'y como reflejan los trabajos previos de Alonso (7), Bratland &
Sundgot (4) y Martinez (14).

En lo que respecta especificamente a cada cuestionario utiliza-
do, la puntuacion media del CHAD (75,3 + 20,6), cuestionario que
evaltia el miedo a engordar y la preocupacion por la figura y los
alimentos por factores relacionados con el deporte, fue mayor al
valor de 67,2 + 29,2 registrado por Diaz & Dosil (12) al estudiar
una muestra de 277 sujetos, hombres y mujeres, de 12 a 52
afos, que practicaban algun deporte considerado de alto riesgo
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para el desarrollo de TCA (taekwondo, gimnasia artistica, remo,
gimnasia ritmica, judo, salto de trampolin, atletismo, waterpolo,
piraglismo, voleibol, musculacion, natacion sincronizada, natacion
y triatlén) a nivel profesional, semiprofesional o amateur. Por lo
tanto, la practica de un deporte de equipo podria suponer un
mayor miedo a engordar y una mayor preocupacion por la ali-
mentacion y la figura, teniendo, por tanto, mayor predisposicion a
padecer algun tipo de TCA (12). En base a estos resultados, para
la prevencion del desarrollo de estos trastornos, seria relevante
incluir a los deportes de equipo como parte de los grupos en
riesgo de padecerlos. Dicho riesgo podria asociarse al aumento
de la presion social por la delgadez (4,7,11,12,14), a la relacion
cada vez mas estrecha entre deporte y delgadez (7,10,11,12,14),
y al aumento del estrés percibido por los deportes de equipo con
muchos seguidores (6,16).

Al'mismo tiempo, la puntuacion media obtenida por los juga-
dores de equipo de este trabajo en el BSQ (50,4 = 21,8), cues-
tionario que evalta la preocupacion y la auto-percepcion de la
imagen corporal (15,24-27), fue similar a los datos reportados
por Garcia, Gonzalez & Martinez (34) al evaluar a 25 hombres
universitarios (edad media = 25,1 + 3,9 afios). Del mismo modo,
el puntaje del BSQ también fue superior al que muestra el estudio
de Sanchez & Verand (35) al evaluar a 53 deportistas peruanos
de entre 15y 30 afios, de alto rendimiento, de ambos sexos,
practicantes de nado sincronizado, gimnasia o ballet. No obstante,
la puntuacion del BSQ fue inferior al obtenido por la muestra de
Garcia y cols. (34) de 61 mujeres universitarias (edad media =
25,1 = 3,9 arfios) y al descripto por Barrientos, Bosques, Escoto,
Ibarra & Judrez (36) para 102 varones y 67 mujeres usuarios/
as de gimnasios mexicanos. De acuerdo a lo descrito, parece
que, debido a la globalizacion de la preocupacion por la imagen
corporal (4,7,11,12,14) junto al mayor estrés al que estan some-
tidos los jugadores de deportes de equipo por el alto ndmero
de seguidores (6,16), estos jugadores estan tan preocupados e
insatisfechos con su figura como los universitarios y mas que los
deportistas que practican nado sincronizado, gimnasia o ballet. No
obstante, dicho riesgo parece ser menor que el de mujeres uni-
versitarias y usuarios/as de gimnasios ya que, quizas, éstas dos
poblaciones, presenten un mayor nimero de factores de riesgo
que predisponen al desarrollo de TCA.

Respecto a la puntuacion media obtenida en los cuestionarios
EAT-40 (10,7 = 7,1), cuestionario que evalla la presencia de
sintomatologia compatible con anorexia nerviosa, y EDI-2 (24,1
+17,9), cuestionario que estudia la existencia de caracteristicas
congnitivo-conductuales asociadas a anorexia nerviosa y bulimia
nerviosa, resulta dificil elaborar conclusiones ya que, no se han
hallado estudios comparables con el presente estudio por haber
utilizado otras herramientas metodoldgicas o parametros estadis-
ticos diferentes. A partir de ello, se podria entender la necesidad
de estandarizar la metodologia de los estudios de los sintomas de
TCA con el fin de obtener resultados que puedan ser contrastados
entre si, siendo necesario, para ello, desarrollar mas cuestiona-
rios validados especificamente en la poblacion deportista con el
objetivo de evaluar con el maximo rigor cientifico a esta poblacion
en particular.
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Por otro lado, en relacién a la edad, no se han observado
diferencias de riesgo entre los diferentes grupos. En la misma
linea, Diaz y Dosil (12) tampoco encontraron diferencias signifi-
cativas entre los grupos de edad descritos en su trabajo. A esta
misma conclusion llegaron Dosil y cols. (11) al evaluar a 308
sujetos (194 hombres y 113 mujeres) de entre 12 y 52 afios.
La muestra de dicho estudio incluy6 deportistas de modalidades
consideradas de riesgo para el desarrollo de TCA'y de no riesgo,
incluyendo los deportes de equipo, que competian en diferentes
niveles de competicion. En este sentido, pareceria que, a dia de
hoy, todas las personas, independientemente de la edad, podrian
presentar cierto riesgo de padecer un TCA 'y que, por lo tanto, el
riesgo no estaria exclusivamente relacionado con la adolescencia
(4,7,11,12,14). Quizas, este aspecto se encuentre relacionado
con el creciente aumento de la presion social por la delgadez
que se observa dentro de la sociedad occidental, lo cual podria
conducir a personas de diferentes edades a mostrar cierto grado
de preocupacion hacia su imagen corporal (4,7,11,12,14).

Por otra parte, se ha podido observar que el IMC se correla-
ciono positivamente con las puntuaciones de los cuestionarios
CHAD y BSQ, indicando asi que, a medida que aumenta el IMC,
se incrementa el miedo a engordar, la preocupacion por la figura
y la insatisfaccion corporal y, por tanto, el riesgo de padecer algin
TCA (12,15,24-27). A esta misma conclusion llegaron Berengii,
Castejon y Garcés (37) y Alarcon, Alvarez, Cea, Delgado & Queza-
da (38) al estudiar a 248 estudiantes universitarios (140 mujeres
y 108 hombres) de entre 19 y 39 afios, y a 130 adolescentes,
hombres y mujeres, de 14 a 21 afios, respectivamente. Tal hallaz-
go podria deberse a la creciente preocupacion por el peso y la
imagen corporal dentro de la sociedad occidental (4,7,11,12,14),
que hace que cualquier persona sea conocedora de los valores
“normales” de IMC (habitualmente considerado un parametro irre-
futable de “buen cuerpo”). La mayor preocupacion mencionada
junto a la globalizacién del conocimiento de los diferentes estadios
de la clasificacion del IMC, podria explicar la correlacion positiva
entre el IMC y la preocupacion por la imagen corporal; cuanto
mayor sea la diferencia entre el IMC real y el dptimo, mayor sera la
insatisfaccion corporal y la preocupacion por conseguir el cuerpo
idealizado socialmente (12,15,24-27). Otra posible explicacion se
encontrarian en el hecho de que, habitualmente, cuanto mayor es
el IMC peor es la composicion corporal y, por tanto, mayor seria la
insatisfaccion corporal y la preocupacion por la figura (12,15,24-
27). No obstante, cabe resaltar que, el mayor riesgo con el que
se correlaciona positivamente el IMC, no puede asociarse a la
presencia de sintomatologia tipica de anorexia nerviosa ni tam-
poco con la de caracteristicas cognitivo-conductuales asociadas a
anorexia nerviosa y bulimia nerviosa, en tanto que no existe corre-
lacion estadisticamente significativa con los cuestionarios EAT-40
y EDI-2 (5,6,12-13,18-23). La falta de asociacion positiva entre el
IMC y el EAT-40 se deberia a que sus significados son opuestos;
cuanto mayor es el IMC mayor es la proporcion corporal y, cuanto
mas alta es la puntuacion del EAT-40, mayor es la probabilidad de
padecer anorexia nerviosa, generalmente asociada a bajo peso
corporal (3,18-20). La ausencia de relacion entre el IMC y el EDI-2
podria deberse a la falta de relacion directa entre la proporcion
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corporal y las caracteristicas cognitivo-conductuales de un sujeto
(5,6,12,18,20,22,23). En cualquier caso, para aumentar la pre-
cision de las conclusiones al respecto, serian necesarios nuevos
estudios que relacionaran el riesgo de TCA con la grasa corporal.

En lo que a modalidad deportiva se refiere, se ha visto que 10s
jugadores de futbol y rughy puntian mas alto que los de balon-
cesto en los cuestionarios CHAD y EAT-40. Ambos cuestionarios
coinciden en la evaluacion del miedo a engordar y de aspectos
que resultan motivadores para la pérdida de peso (12,13,18-
21). Por lo tanto, podria pensarse que, tanto el fitbol como el
rugby, podrian ser modalidades de riesgo frente al desarrollo de
TCA por una mayor presencia de dichos factores al comparar-
los con los jugadores de baloncesto. EI miedo a engordar podria
estar directamente relacionado con la gran exposicion publica y
el impacto econdmico que supone el futbol en un contexto social
en el que la delgadez esta asociada con el éxito, y con la gran
importancia de la proporcion corporal que implica la practica de
rugby (5,6,12,15,18,20,22-27,40). Dado que no existen hallaz-
gos relevantes sobre la relacion entre la modalidad deportiva y la
puntuacion de los cuestionarios EDI-2 y BSQ, pareceria que este
riesgo no es atribuible a la existencia de caracteristicas cogni-
tivo-conductuales propias de TCA ni de insatisfaccion corporal.

Por otro lado, dado que el volumen de entrenamiento semanal
se correlaciond positivamente con las puntuaciones de todos los
cuestionarios, los deportistas estudiados parecen presentar mayor
riesgo de TCA cuanto mayor es el tiempo que le dedican al entre-
namiento deportivo. Este resultado se encontraria asociado a una
mayor presencia de insatisfaccion corporal, preocupacion por la
figura, miedo a engordar y caracteristicas cognitivo-conductuales
propias de TCA (5,6,12-15,18,20,22-27). Dado que se trata de
un estudio transversal y no longitudinal, no es posible conocer si
un mayor volumen de entrenamiento semanal precede o0 sucede
aun TCA. En la bibliografia cientifica, no se han encontrado estu-
dios de investigacion que relacionen directamente el volumen de
entrenamiento con los sintomas de TCA. Asi, este seria el primer
trabajo en relacionar la carga de entrenamiento con el riesgo de
TCA, hecho que resulta de gran importancia a la hora de desarro-
llar estrategias de entrenamiento que contemplen la prevencion
de TCA. En este sentido, podria ser conveniente realizar nuevos
estudios que analizaran el riesgo de TCA basado en las diferentes
posiciones de juego, permitiendo asi afinar todavia mas las posi-
bles estrategias de prevencion elaboradas al respecto.

En lo referente a la historia de baja, no se han observado dife-
rencias en el riesgo de TCA entre los sujetos que habian estado
de baja y aquellos que no lo estuvieron. Tampoco entre aquellos
que estuvieron de baja por lesion y los que lo estuvieron por
otros motivos. No obstante, cabe destacar que, aunque no se ha
alcanzado significacion estadistica, el riesgo de TCA es mayor en
los que no han estado de baja y, entre los que si 1o estuvieron, en
aquellos que lo habian estado como consecuencia de una lesion.
En el estudio de Diaz & Dosil (12), que estudié a 476 deportistas
(276 hombres y 230 mujeres) de entre 12 y 52 afios, tampoco
se encontro significacion estadistica al respecto. Pese a ello, al
igual que en el presente trabajo, encuentran mayor riesgo en
los que han estado de baja por lesion. A su vez, a diferencia de
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lo encontrado en el presente estudio, entre los que han estado
de baja y los que no, encuentran un mayor riesgo en los prime-
ros. Esta disparidad en los hallazgos, probablemente se deba al
reducido nimero de sujetos de baja que incluyeron las muestras
estudiadas. Por tanto, seria necesario un nuevo estudio que ase-
gurase una muestra suficiente en todos los grupos basados en
la historia de baja previa.

Por Ultimo, no se encontraron diferencias en el riesgo de TCA
en funcion del nivel de presion percibido por parte del entorno.
No obstante, los resultados encontrados indican que el riesgo
es mayor en el grupo que menor presion percibe. A esta misma
conclusion llegaron Avila, Cortés, Cruz, Mancilla y Vazquez (39) al
evaluar a 111 estudiantes universitarios (88 mujeres y 23 hom-
bres) con un promedio de edad = 20 afios. Esto podria deberse a
que, a menudo, Se presiona mas a quienes son capaces de obte-
ner mejores resultados. Por tanto, aquellos jugadores sometidos
a una menor presion serian aquellos con un peor rendimiento.
Estos jugadores situarian a su cuerpo como responsable de su
falta de rendimiento, aumentando la insatisfaccion corporal y la
preocupacion por su figura y, por tanto, el riesgo de desarrollar un
TCA (39). Esto se deberia a la gran importancia que se le otorga
al cuerpo en la sociedad occidental actual, sobrevalorando la del-
gadez relacionandola positivamente con el éxito. Esto explicaria
que, generalmente, las personas tiendan a intentar modificar su
cuerpo cuando se sienten fracasados/as en alguna de las areas
de su vida, tenga o no relacion con la imagen corporal (40). No
obstante, cabe destacar que la distribucion en los diferentes gru-
pos basados en el nivel de presion percibido fue heterogénea,
siendo el grupo de menor presion el que menos sujetos tuvo (un
6% de la muestra total). Por tanto, para poder hacer conclusiones
solidas al respecto, se necesitarian nuevos estudios cuyo tamario
muestral garantizara la suficiente representacion en los diferentes
grupos basados en el nivel de presion percibido.

Los resultados del presente estudio conforman un primer indi-
cio de que los hombres que practican un deporte de equipo,
modalidad tradicionalmente excluida de las poblaciones en riesgo
de TCA, podrian, en realidad, constituir un grupo de riesgo para
el desarrollo de dichos trastornos, alertando de la necesidad de
desarrollar e implementar acciones especificas de prevencion,
deteccion y tratamiento. En este sentido, el riesgo de TCA se
elevaria a medida que aumenten el IMC y el volumen de entre-
namiento semanal. Ademas, dentro de los deportes de equipo
examinados, parece que la practica de rugby o de futbol incre-
mentaria el riesgo de padecer este tipo de trastornos en compa-
racion a la practica de baloncesto.

No obstante, se requieren nuevas investigaciones que apoyen
los resultados del presente estudio. Con el objetivo de subsanar
las limitaciones de esta investigacion, se recomienda realizar
estudios con muestras de mayor tamafo que incluyan todas las
modalidades de deportes de equipo. Ademas, seria conveniente
desarrollar mas cuestionarios validados especificamente en la
poblacién deportista y estandarizar la metodologia de estudio
de los sintomas de TCA. Por Ultimo, seria importante incluir el
andlisis de riesgo de TCA basado en la composicion corporal y
la posicion de juego.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1171-1178]
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Resumen

Los patrones dietéticos ricos en antioxidantes podrian contribuir a la prevencion y el tratamiento de las fases previas de demencia. Los frutos
secos tienen una apreciable carga antioxidante y hay evidencia de sus efectos beneficiosos sobre la incidencia de varias enfermedades cronicas
y las tasas de mortalidad general. Ademas, son ricos en acidos grasos polinsaturados, que también parecen desempefar un papel positivo en la
neurogénesis. El objetivo de esta revision fue resumir la evidencia de los estudios relacionados con los efectos del consumo de frutos secos sobre
la funcién cognitiva en personas adultas. Se realizd una busqueda sistematica de articulos publicados en PubMed, Scopus y Web of Science. Un
total de 19 articulos cumplieron los criterios de inclusion (siete transversales, cuatro de cohortes y ocho experimentales), que fueron extraidos
y revisados de forma independiente por dos revisores. La evidencia proveniente de los estudios transversales y de cohortes result incierta, por
la disparidad de resultados y su riesgo de sesgo. Sin embargo, en la mayoria de estudios experimentales se observd un efecto protector del
consumo de frutos secos sobre alguna dimension de la funcion cognitiva, y la calidad metodoldgica de estos fue aceptable. Ademas, los efectos
parecen independientes del tipo de fruto seco, la cantidad ingerida, la edad y el estado basal de los consumidores. En Resumen, estos resultados
sugieren que incluir el consumo diario moderado de algun fruto seco en la dieta saludable de las personas adultas podria tener efectos bene-
ficiosos sobre su funcion cognitiva. No obstante, son necesarios mas estudios observacionales longitudinales y experimentales bien disefiados,
que proporcionen firmeza a esta evidencia, hasta la fecha sugestiva y de una calidad moderadamente baja.

Abstract

Antioxidant-rich diet patterns could contribute to the prevention and treatment of early stages of dementia. Nuts have an appreciable antioxidant
load and there is evidence of their positive effects on several chronic diseases incidence and death rates. Moreover, they are rich in polyunsatu-
rated fatty acids, which might also play a positive role in neurogenesis. The aim of this systematic review was to summarize the evidence from
studies related to the effects of nut consumption on cognitive function among adults. We conducted a systematic search of articles published in
PubMed, Scopus and Web of Science. A total of 19 articles met the inclusion criteria (seven cross-sectional, four prospective cohorts and eight
experimental); these were independently extracted and reviewed by two reviewers. The evidence from the cross-sectional and cohort studies was
uncertain, due to the disparity of results and risk of bias. However, in most experimental studies a protective effect of nut consumption on some
dimension of cognitive function was observed and the methodological quality of these studies was acceptable. In addition, the effects appear to
be independent of nut type, amount of intake, age and baseline status of subjects. In summary, these results suggest that the inclusion of daily
nut consumption in the healthy diet pattern of adults could have positive effects on their cognitive function. Nevertheless, more well-designed
longitudinal and experimental studies are needed to provide strength to this suggestive evidence.
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L. Arias-Fernandez et al.

METODOLOGIA

Se realizan 9,9 millones de diagndsticos de demencia cada afio
en el mundo, uno cada tres segundos, y se estima que en 2050
se habra triplicado el nimero de personas que viven con esta
enfermedad (1). En Espafa, al igual que en otras poblaciones eu-
ropeas, la prevalencia de demencia en mayores de 75 afios es de
alrededor del 9% en ambos sexos (2). Debido a esta tendencia y
al creciente consumo de recursos al progresar la enfermedad, la
demencia es un reto sociosanitario de primer orden, que incluso
puede afectar al desarrollo socioecondmico. El coste de las de-
mencias equivale al 1% del producto interior bruto mundial y, si se
asume que sus factores de riesgo permanecen estables, en 2030
habrd aumentado un 85% (3).

Hasta ahora no hay un tratamiento farmacoldgico efectivo para
modificar o retrasar el avance de la enfermedad (4). Por ello, mu-
chos esfuerzos se centran en prevenir y tratar sus fases previas.
El deterioro cognitivo leve se define como una disminucion de la
funcion cognitiva mas alla de lo que cabe esperar para el envejeci-
miento normal, pero sin reunir los criterios diagndsticos de demen-
cia (5). Seguin Greschwind y cols. (6), el diagnéstico de demencia
viene precedido por una disminucion de la funcion cognitiva a 1o
largo de hasta diez afios. Por tanto, el deterioro cognitivo es una
fase preclinica del desarrollo de demencia y no una condicion
asociada al propio envejecimiento, como fue considerado en el
pasado.

La fisiopatologia de la disfuncion neuronal y sus enfermedades
asociadas es compleja e insuficientemente conocida, aunque la
evidencia acumulada sugiere que hay factores protectores, como la
dieta (7,8). El estrés oxidativo desempefia un papel fisiopatologico
en el deterioro cognitivo y las enfermedades neurodegenerativas,
por lo que los patrones dietéticos o alimentos ricos en antioxi-
dantes podrian contrarrestar esta actividad y proteger la funcion
cognitiva (9). Los frutos secos son una importante fuente de vita-
minas antioxidantes y compuestos fendlicos, cuya biodisponibilidad
permanece tras su consumo, proporcionando una apreciable carga
antioxidante (10). Estudios recientes han mostrado los beneficios
del consumo de frutos secos sobre diversas enfermedades croni-
cas y sus mediadores, como diabetes, enfermedad cardiovascular,
hipertension y dislipemia (11,12). También existe evidencia firme
de su efecto protector sobre la mortalidad (13-16). Sin embargo,
los estudios que exploran los efectos de los frutos secos sobre la
funcion cognitiva son mas escasos y, ademas, sus resultados no
han sido del todo consistentes, por lo que esta asociacion pare-
ce aun controvertida. Entre 2014 y 2017 se publicaron algunas
revisiones de la literatura que sugirieron que el consumo de fru-
tos secos, bayas y otras frutas podia tener un efecto beneficioso
sobre los trastornos afectivos y cognitivos (17-20). No obstante,
la mayoria fueron revisiones narrativas que incluyeron un nimero
bastante limitado de estudios. Posteriormente, el interés en esta
asociacion ha sido creciente y se han publicado un buen nimero
de estudios observacionales y experimentales que han contribuido
a aumentar sustancialmente el conocimiento. El objetivo de este
trabajo es revisar y sintetizar los estudios del efecto del consumo
de frutos secos sobre la funcidn cognitiva en personas adultas.

DISENO DEL ESTUDIO

Se realizo una revision sistematica de aquellos estudios pu-
blicados hasta 2019 que habian evaluado la asociacion entre el
consumo de frutos secos y la funcion cognitiva. La revision se
disefid y llevé a cabo siguiendo las recomendaciones de la cola-
boracion Cochrane y la declaracion PRISMA (Preferred Reporting
ltems for Systematic Reviews and Meta-Analyses) (21,22).

SELECCION DE ESTUDIOS: FUENTES DE
INFORMACION Y ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

Se emplearon tres bases de datos electronicas de la literatura
cientifica: PubMed, Scopus y Web of Science (WOS) en las que
se llevo a cabo una busqueda sistematica de estudios sobre aso-
ciacion entre el consumo de frutos secos y la funcion cognitiva
en personas adultas. En cada base de datos los términos de bus-
queda se introdujeron combinados con los términos booleanos
l6gicos y truncados para maximizar la recuperacion. La secuencia
de busqueda mas inclusiva fue “(*nut OR *nuts) AND cogn™”. La
busqueda se realizé durante el periodo comprendido entre sep-
tiembre de 2018 y diciembre de 2018 por dos investigadores,
primero por separado y después de forma conjunta, mediante la
revision del titulo y los resimenes de los articulos encontrados.

Se incluyeron estudios tanto experimentales como observa-
cionales, redactados en inglés o espafiol, y que consideraron
el consumo de cualquier tipo de fruto seco como variable in-
dependiente (de forma individual, p. €j., nueces, 0 COMO grupo
de alimentos) y cualquier dominio de la funcion cognitiva como
variable dependiente (p. €j., atencién, lenguaje, entendimiento,
razonamiento, resolucion de problemas, toma de decisiones,
memoria, etc.) (23). Se excluyeron los articulos de revision, ya
fuese narrativa o sistematica, los protocolos de estudios y las
actas de conferencias. También se excluyeron los articulos que,
aun explorando algun aspecto relacionado con la cognicion, in-
cluian como variables de resultado variables no consideradas en
nuestra revision, por ejemplo, expresion de genes o activacion
de areas cerebrales medida por técnicas de imagen (24,25).
Por tltimo, se excluyeron los articulos con personas menores de
18 afos y los experimentos con animales. La figura 1 muestra
el flujo de articulos en esta revision y la tabla I, sus principales
objetivos y caracteristicas. Se seleccionaron 19 articulos, de los
que once fueron observacionales (siete transversales y cuatro
prospectivos de cohortes) y ocho experimentales (cinco ensayos
clinicos aleatorizados [ECA] y tres ECA cruzados). La mayoria de
estudios fueron llevados a cabo en universidades (16 de 19) y
todos se publicaron en revistas incluidas en el Journal Citation
Reports (JCR) (19 de 19), 15 de ellas en el primer o segundo
cuartil de su categoria. Un gran niimero de investigaciones se
realizaron en paises europeos (once de 19), especialmente del
area mediterranea (ocho de 19), sequido por Estados Unidos de
América (cinco de 19).

[Nutr Hosp 2019;36(5):1179-1188]
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Figura 1.

Diagrama de flujo detallando el proceso de busqueda sistematica.

EXTRACCION Y
DESCRIPCION DE LA INFORMACION

La extraccion de informacion de los estudios seleccionados
se llevo a cabo por un investigador (LAF) y fue revisada por otro
investigador (AL) que trabajo de manera independiente. Se re-
cogieron el nombre del primer autor y titulo del trabajo, el disefio
del estudio y el lugar de realizacidn. Asimismo, se incluyeron
el afo y la revista de publicacion, los objetivos principales y el
numero de participantes en cada grupo de estudio. El consumo
de frutos secos, como variable de exposicion, se describié me-
diante las herramientas empleadas por los investigadores para
su medicién, ademas del periodo de consumo en el caso de los
estudios longitudinales. La funcion cognitiva, como variable de
resultado, se describié con las pruebas neuropsicologicas rea-
lizadas. El riesgo de sesgo de los estudios observacionales se
valord a través de: a) el nimero y tipo de factores de confusion
controlados en el andlisis; y b) el sesgo de publicacion, que se
considero elevado para los estudios trasversales y moderado
para los estudios de cohortes. La calidad de los estudios expe-
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rimentales se evalud utilizando la escala Jadad, cuyos valores
potenciales oscilan entre cero (muy pobre) y cinco (rigurosa)
(26). Adicionalmente, se estimd la calidad global de los estudios
a través de la posicion que ocupd la revista en la que estan
publicados en su categoria del JCR.

Por tltimo, debido a la heterogeneidad de los instrumentos de
valoracion de la funcidn cognitiva utilizados en cada estudio, el
efecto del consumo de frutos secos sobre la funcion cognitiva
se sumarizd como la presencia 0 ausencia de resultados esta-
disticamente significativos y su valor p.

RESULTADOS

En las tablas II-IV se muestran algunas caracteristicas y
los principales resultados de los estudios incluidos en esta
revision; los resultados se presentan por separado en 10s es-
tudios transversales (muestra conjunta = 16.531) (Tabla II),
estudios de cohortes (muestra conjunta = 24.655) (Tabla Ill) y
estudios experimentales (muestra conjunta = 1.570) (Tabla IV).
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Tabla I. Caracteristicas principales de los estudios incluidos en la revision

Autor

principal Institucion Pais Disefno R ev ista y . Objetivo
~ posicion (cuartil)
y aino
Arab L, Universidad Estados Transversal J Nutr Health Aging; | Examinar la asociacion entre el consumo de frutos secos y
2015 (27) de California Unidos posicion: 29/80 (Q2) | medidas de funcidn cognitiva en poblacion estadounidense
Barbour JA, Universidad Australia | ECA cruzado Nutr Neurosci; Investigar si el consumo de cacahuetes sin sal (con piel)
2016 (28) de Australia Sur posicion: 19/81 (Q1) mejora la perfusion cerebrovascular y la funcion cognitiva
Investigar la asociacion entre la adherencia a la dieta
Brouwer- N , . Y . o
Brolsma EM Universidad Paises Transversal Nutr Res; posicion: mediterranea y el rendimiento cognitivo en una cohorte de
' de Wageningen Bajos 41/83 (Q2) 1.607 hombres y mujeres holandeses de 20 a 70 afios y en
2018 (29) i N \
una submuestra de participantes de 50 afos 0 mas
Cardoso BR, Universidad Brasil ECA Eur J Nutr; posicion: Investigar si el consumo de nueces de Brasil mejora la
2016 (30) de Sao Paulo 14/81 (Q1) funcion cognitiva
De Amicis R, Universidad italia | Transversal J Am Coll Nutr; Investigar la adherencia a la dieta mediterranea y su asociacion
2018 (31) de Milan posicion: 56/83 (Q3) con la funcién cognitiva en una muestra urbana italiana
) Valorar el impacto del aceite de coco a nivel cognitivo
De la Rubia N . . L ,
: Universidad . Nutr Hosp; posicion: en pacientes de alzhéimer y concretamente las areas
Ortiz JE, - .| Espafia ECA ) - i e
2017 (32) Catdlica de Valencia 70/83 (Q4) de orientacion, lenguaje-construccion, fijacion, calculo-
concentracion y memoria
Dhillon J, Universidad Estados Br J Nutr: posicion: Determinar los cambios postingesta en Ia funcion coglnmva
) ECA cruzado del consumo de almendras en comparacion con una dieta de
2017 (33) Purdue Unidos 23/83(Q2) )
control alta en carbohidratos
Dong L, Universidad China | Transversal Arch Gerontol Geriatr; | Explorar la asociacion entre dieta y estilo de vida sobre la
2016 (34) de Beijing posicion: 32/49 (Q3) funcion cognitiva en adultos mayores
Katsiardanis Universidad Grecia | Transversal J Med Food; posicion: Investigar la asociacion entre los habitos dietéticos y la
K, 2013 (35) de Atenas 40/58 (Q3): funcién cognitiva en ancianos (> 65 afos)
Martinez- L J Neurol & Neurosurg Evaluar el efecto sobre la funcion cognitiva de una
o Universidad . ) ) 9 - . N
Lapiscina EH, de Navarra Espafia ECA Psychiatry; intervencion nutricional con dieta mediterranea en
2013 (36) posicion: 15/194 (Q1) comparacion con una dieta control baja en grasas
Marltmlez- Universidad . J Nutr Health Aging; Evaluar el efecto sobre la funcion cognitiva de una
Lapiscina EH, Espafia ECA - ) L . -
2013 (37) de Navarra posicion: 31/79 (Q2) intervencion controlada empleando dietas mediterraneas
Nooyens Instituto de Salud ] . Analizar los efectos del consumo de frutas y vegetales en
. ) Paises Cohortes Br J Nutr; posicion: . s , " )
ACJ, Publica y Medio Baios r0SpEctivo 19/74 (Q2) la funcion cognitiva y deterioro cognitivo en poblacion de
2011 (38) | Ambiente de Bilthoven J Prosp mediana edad
D I T N I i
2010 (39) de Oslo J 19/70 (Q2) y g
transversal
O’Brien J, Universidad Estados | Cohortes J Nutr Health Aging; Examinar la ingesta a largo plazo de frutos secos en relacion
2014 (40) de Harvard Unidos | prospectivo | posicion: 26/77 (Q2) con la funcion cognitiva en mujeres mayores
Pribis P, Universidad Estados ECA cruzado Br J Nutr; posicién: | Determinar el efecto de las nueces en el razonamiento verbal y
2012 (41) Andrews Unidos 18/76 (Q1) no verbal, memoria y estado de animo
Samieri C, Universidad Estados | Cohortes |Epidemiology; posicion: Examinar la asociacion entre la adherencia a la dieta
2013 (42) de Harvard Unidos | prospectivo 5/162 (Q1) mediterranea con la funcion y el deterioro cognitivo
Trichopoulou Universidad ) Cohortes Eur J Nutr; posicion: Evalgar l? a500|ac.|o.n entre la adher encia ala d@a
Grecia : mediterranea tradicional con cambios en la funcion
A, 2015 (43) de Atenas prospectivo 27/80 (Q2) . ! ) N
cognitiva sobre un periodo de siete afos
walspeget | HopiaGinoo | ¢ e | gy | smposton | e ot
C, 2015 (44) de Barcelona P 3/155(Q1) i o y i
cognitiva en comparacion con una dieta control
Valls-Pedret Hospital Clinico Espafia | Transversal J Alzh Dissase; eEr\:alllatJ Zire?al?ng](?if:rtz’agzaag2::nr:zsicrilgr?:dzncacl)r:ll?fiigtigi
C, 2012 (45) de Barcelona p posicion: 64/252 (Q2)

cognitiva en ancianos

ECA: ensayo clinico aleatorizado, Q: cuartil segun posicion en el Journal Citation Reports.
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Tabla Il. Principales resultados de los articulos transversales

. Tipo de
Primer . ..
fruto seco y Mediciéon de la funcién L.
autory | Muestra . . - Confusores Principales resultados
afio medicion del cognitiva
consumo
Un elevado consumo de nueces
Bateria de test cognitivos (segun se asocio, en general, con menor
10.716 ) N )
suietos edad). En sujetos de 20-59 arios: tiempo para responder a los test
I _ Consumo de SRTT para velocidad visual; SDST para ) cognitivos. Resultados significativos
> 20 afios ) ) ) Edad, sexo, raza, nivel 9
nueces, medido | velocidad de procesamiento; SDLT para ) o en adultos de 20-59 afos para
Arab L, (5.662 . i : . educativo, actividad ) )
con historia aprendizaje y registro. En > 60 afios: | . . velocidad visual (SRTT: p = 0,03) y
2015 (27) de 20-59 o L ) ) fisica, tabaco, alcohol ) :
afios dietética de 24 | SRT para atencion y memoria reciente; o IMC velocidad de procesamiento (SDST:
5 053’ horas DSST para velocidad de respuesta, p < 0,01). En el resto de test, la
o6 0 afios) atencion, habilidad visoespacial; asociacion fue marginalmente
memoria asociativa y aprendizaje significativa (SDLT: p = 0,05; SRT:
p = 0,05; DSST: p = 0,05)
1607 Consumo de Bateria de test cognitivos: LFT para la
Brouwer- sﬁ'etos frutos secos/ memoria semantica y la produccion Ausencia de asociacion entre el
Brolsma EM, J frutas como grupo | del lenguaje; SDMT para la velocidad Ninguno consumo de frutos secos/frutas y
entre 20y ) ) , L ) e
2018 (29) 20 afios de alimentos, de procesamiento de la informacion; variables cognitivas
medido con CFCA SRT para la memoria diaria
Consumo de frutos Asociacion entre el consumo de
. 279 , - )
De Amicis R, suietos Secos Como grupo Test MMSE, que evalta la funcion Ninguno frutos secos y menor riesgo de
2018 (31) . Gé afios de alimentos, global cognitiva g deterioro cognitivo (MMSE < 24
- medido con CFCA puntos) (p = 0,005)
Test MoCa, que evalla la funcién Asociacion entre el consumo de
Consumo de o , ) ] : .
cognitiva a través de la memoria tardia, frutos secos y mejor memoria
894 frutos secos . ) . ., Edad, sexo, .
Dong L, . habilidades visoespaciales, funcion o ) tardia (p < 0,01). Para el resto
sujetos como grupo de - . . nacionalidad, nivel ,
2016 (34) ~ ) : gjecutiva, fluidez verbal, abstraccion, ) de items no se detectaron
> 50 afios | alimentos, medido L B ) educativo e IMC o -
atencion, concentracion, memoria de asociaciones estadisticamente
con CFCA ) . ) L o
trabajo, lenguaje y orientacion significativas
Consumo de frutos Edad, nivel de Asociacion entre el consumo
) , secos/legumbres o
Katsiardanis 557 ) , ” depresion, nivel de frutos secos y una menor
, y semillas Test MMSE, que evalta la funcion ) . , ) "
K, 2013 sujetos ", educativo, actividad | frecuencia de deterioro cognitivo,
- como grupo de global cognitiva ) .
(35) >65afios | . ) social, tabaco y exclusivamente en hombres
alimentos, medido sindrome metabdlico (p < 0,05)
con CFCA p<t
Bateria de test cognitivos: KOLT para | Sexo, nivel educativo,
o B El consumo de frutos secos no
Consumo de memoria episodica; TMT para funcion suplementos o ;
2.031 o ) . Se asocid con cambios en las
. frutos secos gjecutiva; DST para velocidad y vitaminicos, tabaco, ) "
Nurk €, sujetos como grupo de | funcién cognitiva; BD para habilidades | ictus, diabetes, ingesta puntuaciones de los test cognitvos
2010(39) | entre 70y | COMO 9RO e ) funcion cognitva, BL P > , C1ADeEs, ng (KOLT: p = 0,80; TMT: p = 0,27;
- alimentos, medido | visoespaciales; MMSE para funcion de lacteos, carne,
74 anos con CFCA cognitiva global y COWAT para | pescado, grasas fotales | o) P = /82 BP:p =052,
gniiva giobaty VAT escacio, gras MMSE: p = 0,39; CWAT: p = 0,81)
memoria semantica y proteinas
E ivel Asociacid |
Consumo de Baterfa de test cognitivos: MMSE ad, S?XO' e sociacion entre. ¢ consumo
447 o » educativo, IMC, de nueces y mejor memoria
Valls-Pedret . nueces y de frutos | para funcion cognitiva global; RAVLT ) ) )
sujetos e ' tabaco, genotipo inmediata (p < 0,039). Para
C, 2012 Secos como grupo para memoria inmediata; WMS L . ) L
entre 55y A L APOE, actividad fisica, el de variables cognitivas no
(45) _ de alimentos, para memoria episddica; WAIS para ) : L o
80 afios : o ! diabetes, hipertension se detectaron asociaciones
medido con CFCA memoria inmediata L L o
e hiperlipidemia estadisticamente significativas

CFCA: Cuestionario de Frecuencia de Consumo de Alimentos; SRTT: Serial Reaction Time Task; SDST: Symbol Digit Substitution Test; SDLT: Serial Digit Learning Test;
SRT: Simple Reaction Time; Digit Symbol Substitution Test; MoCa: Montreal Cognitive Assessment; MMSE: Mini-Mental State Examination; KOLT: Kendrick Object
Learning Test; TMT: Trail Making Test; DST: Digit Symbol Test; BD: Block Design, COWAT: Controlled Oral Word Association Test; RAVLT: Rey Auditory Verbal Learning
Test; WMS: Wechsler Memory Scale; WAIS: Wechsler Adult Intelligence Test; LFT: Letter Fluency Test; SODMT: Symbol Digit Modalities Test; SRT: Story Recall Test, subtest
del Rivermead Behavioral Memory Tests; IMC: indice de masa corporal; APOE: apolipoproteina E.
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Tabla lll. Principales resultados de los articulos de cohortes

. Tipo de
Primer . .. ..
fruto seco y Medicion de la Principales
autory Muestra . . .. . Confusores
afo medicion del | funcién cognitiva resultados
consumo
Edad, sexo, nivel educativo, tabaco,
, Baterfa de test cognitivos: | actividad fisica, vitalidad, ingesta | Asociacion entre el consumo
2.613 sujetos Consumo de . . .
VLT para memoria total de energia, frutas, vegetales, de frutos secos y mejor
Nooyens entre 43y 70 frutos secos , , . ) o
- ) inmediata y tardia; SCWT | legumbres, zumos, café, colesterol puntuacion en todos los
ACJ, anos seguidos | como grupo de . . o e L
, ) : y LDST para velocidad de HDL, presion arterial sistolica, test cognitivos al inicio del
2011 (38) durante cinco | alimentos, medido . - . . . .
- procesamiento y antihipertensivos, circunferencia de | estudio (p < 0,05), pero no
afnos con CFCA . L ) , )
flexibilidad cognitiva la cintura, salud mental y nivel basal de manera prospectiva
de funcién cognitiva
Bateria de test cognitivos: Edad, nivel educativo, tiempo Asociacion entre el alto
15.467 Consumo de TICS para funcion cognitiva | entre las entrevistas cognitivas, consumo de frutos secos
. mujeres > 70 cacahuetes global; East Boston Memory IMC, tabaco, actividad fisica, y mejora de la funcion
O’Brien J, N ) , , . o
anos seguidas y otros frutos | Testy lista de palabras para | ingesta total de energia, alcohol, | cognitiva global (p = 0,02) y
2014 (40) : . . . o . . )
durante seis secos, medido | memoria verbal. Media de | multivitaminicos, antidepresivos, | memoria verbal (p < 0,001).
afos con CFCA todos los test para funcion | hipertension, hipercolesterolemia, También de la funcion
cognitiva total infarto de miocardio y diabetes cognitiva total (p < 0,001)
. - Edad, raza, nivel educativo, , -
. Bateria de test cognitivos: . , Ausencia de asociacion
6.174 mujeres Consumo de 9 i, ingresos, tabaco, ingesta total
o TICS para funcion cognitiva . s o entre consumo de frutos
. > 65 afios cacahuetes de energia, actividad fisica, . N
Samieri C, ) global; East Boston ) - secos y funcion cognitiva
seguidas y otros frutos ) , IMC, tratamiento sustitutivo i
2013 (42) : ) Memory Test y lista de diez . o global (p = 0,51) 0 memoria
durante cinco | secos, medido alabras para memoria hormonal, &cido acetilsalicilico, verbal (p = 0,32)
afios con CFCA P P vitamina E, diabetes, hipertension, p=0
verbal ) ) )
hipercolesterolemia y depresion
401 sujetos Consumo de o . o
< 65 aios frutas v frutos Edad, sexo, convivencia, nivel Ausencia de asociacion
Trichopoulou sequidos 56005 co)r,no Do Test MMSE, que evaltia la educativo, IMC, actividad fisica, entre consumo de frutos
A, 2015 (43) g ) : grip funcion global cognitiva tabaco, ingesta total de energia secos/frutas y funcion
durante siete | _de alimentos, diabetes e hipertension cognitiva global (p = 0,80)
anos medido con CFCA P J g =5

CFCA: Cuestionario de Frecuencia de Consumo de Alimentos; VLT: Verbal Learning Test; SCWT: Stroop Color and Word Test; LDST: Letter Digit Substitution Test; TICS:
Telephone Interview for Cognitive Status; MMSE: Mini-Mental State Examination, IMC: indice de masa corporal.

En cinco de los siete estudios transversales (71,4%) se encontraron
asociaciones estadisticamente significativas entre el consumo de
frutos secos y algunas de las variables relacionadas con la funcion
cognitiva, como la velocidad visual y de procesamiento (27) y la
memoria inmediata (45) o tardia (34) (Tabla Il). Si afiadimos a estos
el andlisis trasversal de la situacion basal del estudio prospectivo de
Nooyens y cols. (38), la asociacion aparece en seis de ocho estudios
(75%). Ademas, si eliminamos los estudios de Katsiardanis y cols.
(35) y Brouwer-Brolsma y cols. (29), que hicieron un analisis com-
binando del consumo de frutos secos con otros alimentos (legum-
bres/semillas y frutas, respectivamente), la asociacion protectora
se observa en cuatro de cinco (80%). Ademas, los dos estudios que
operacionalizaron la funcion cognitiva utilizando el diagndstico de
deterioro cognitivo (punto de corte: MMSE < 24 puntos) informaron
de un hipotético efecto protector del consumo de frutos secos, De
Amicis y cols. (31) en hombres y mujeres y Katsiardanis y cols. (35)
solo en hombres. Finalmente, de los dos estudios trasversales en
los que no existid asociacion, al menos en el de Nurk y cols. (39)
se detectd una tendencia lineal no significativa entre un mayor

consumo y mejores puntuaciones de 10s test cognitivos. En estudios
de cohortes, solo O'Brien y cols. (40) hallaron una asociacion pro-
tectora estadisticamente significativa tras seis afios de seguimiento
(Tabla Ill). Finalmente, en siete de los ocho ECA (87,5%) se hallaron
diferencias en la funcion cognitiva a favor del grupo que ingirié
experimentalmente frutos secos (Tabla IV). Especificamente, en los
tres ECA cruzados que se incluyeron en la revision se encontraron
algunas diferencias estadisticamente significativas entre los grupos
a favor del grupo experimental (GE) (28,33,41).

DISCUSION

Los resultados de esta revision sistematica sugieren que el
consumo de frutos secos mejora la funcion cognitiva en adultos.
No obstante, la heterogeneidad de los enfoques metodoldgicos,
que incluye disparidad en los tipos de estudios y en la forma de
medir las variables principales, asi como las diferencias en las
poblaciones de estudio aconsejan ser cautos con las conclusiones.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1179-1188]
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Los resultados de los estudios observacionales son contradic-
torios. A pesar de que en la mayoria de estudios transversales el
consumo de frutos secos se asocio con una mejora de la funcion
cognitiva, llamativamente, en los estudios de cohortes incluidos
en esta revision sucedio lo contrario, ya que solo en un estudio
se evidencio que el consumo de frutos secos mejord prospectiva-
mente la funcidn cognitiva de mujeres mayores de 70 afios (40).

El andlisis de los efectos del consumo de frutos secos mediante
los estudios observacionales tiene algunas fortalezas, la mas im-
portante de ellas su capacidad de aproximar su consumo habitual
en condiciones reales, evitando la artificial estandarizacion a la
que obligan los ECA. Otra importante fortaleza de los estudios de
cohortes incluidos en esta revision fue que el tiempo minimo de
seguimiento fue de cinco afos, tiempo suficiente para que se ma-
nifestaran los potenciales efectos positivos de los frutos secos sobre
la funcion cognitiva. Ademas, en la mayoria de estudios observacio-
nales se ajustd por un apreciable nimero de confusores (en cinco
de los siete transversales y en cuatro de los cuatro de cohortes),
incluidos algunos socioeconomicos, conductuales y clinicos. Este
aspecto es muy importante, ya que en poblaciones muy diferentes
se ha observado una asociacion entre el consumo de frutos secos
y un mayor nivel socioeconémico y educativo y, en general, mejores
conductas e indicadores de salud (46-49). Sin embargo, tratar de
generar evidencia utilizando estudios observacionales también esta
sujeto a limitaciones, ya que estos estudios tienen mayor riesgo
de sesgo y dificultad para establecer causalidad. Las limitaciones
suelen ser mayores en los estudios transversales porque no pueden
establecer convenientemente la direccion temporal de la asociacion.
Por esta razon, podria existir un mayor sesgo de publicacion en los
estudios transversales que en los de cohortes (50), reportando los
primeros resultados mas significativos para tener el mismo éxito de
difusion que los segundos, lo que explicaria las diferencias en los
resultados segun tipo de estudio. Ademas, 10s estudios transver-
sales podrian tener una tendencia a sesgar los resultados positiva-
mente, especialmente en las investigaciones que utilizaron como
variable dependiente el diagnostico de deterioro cognitivo (31,35).
El deterioro cognitivo se asocia frecuentemente con algun grado
de disfagia orofaringea (51), por 1o que las personas mayores con
deterioro cognitivo suelen recibir el consejo de evitar el consumo
frutos secos (52), lo que llevaria a interpretar erroneamente que el
consumo de frutos secos es protector. Es decir, es posible que el
deterioro cognitivo se asocie con menor consumo de frutos secos
para evitar el riesgo de atragantamiento, y no al revés.

En casi todos los ECA se encontraron asociaciones estadistica-
mente significativas en dominios de la funcion cognitiva a favor de
los GE, que fueron suplementados con una amplia gama de frutos
secos, durante tiempos muy variables (de 21 dias a 6,5 afios) y
en personas con diferentes edades. Ademas, si solo se conside-
ran los estudios experimentales con sujetos enfermos o con algun
deterioro cognitivo para reducir en ellos la progresion patoldgica
(30,32), los resultados fueron todavia mas robustos (diferencias
mas grandes entre los grupos), a pesar del pequefio tamafio
muestral (n = 31y n = 44).

En general, la calidad metodologica de los ECA incluidos fue
moderadamente buena. Sin embargo, en los ECA con dietas o
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alimentos la intervencion es dificil de enmascarar, por lo que
pueden tener mas riesgo de que suceda un efecto Hawthorne
de tipo diferencial, es decir, las personas del GE pueden com-
portarse de forma diferente al intuir que forman parte del grupo
que hipotéticamente recibe el tratamiento. Esta limitacion puede
superarse realizando ECA cruzados o utilizando productos que
dificulten identificar el alimento ensayado. En esta revision se in-
cluyeron tres ECA cruzados (28,33,41) y todos hallaron beneficios
del consumo de frutos secos en algin dominio de la cognicion.
De estos ECA, el de Pribs y cols. (41) tuvo un disefio muy demos-
trativo porque, ademas de cruce de los grupos y el consiguiente
periodo de estabilizacion o lavado, utilizd un preparado alimenticio
para introducir los frutos secos de forma menos evidente para
los sujetos: al grupo de control les proporcionaron rebanadas de
pan de platano y al GE el mismo pan, pero con nueces molidas.

Finalmente, se debe tener en cuenta que el ensayo PREDI-
MED aportd tres publicaciones independientes a esta revision
(36,37,44). En la primera (36), una dieta mediterranea suple-
mentada tanto con aceite de oliva (n = 224) como con 30 g/d de
frutos secos (n = 166) mejora la funcidn cognitiva global respecto
a una dieta saludable control (n = 132). No obstante, en el grupo
control se produjo un mayor nimero de pérdidas que en los dos
grupos experimentales, por 1o que en una segunda publicacion
(37) se realizo un nuevo andlisis con 285 personas seleccionadas
aleatoriamente entre las retenidas (95 de cada GE y 95 del grupo
control). En este nuevo andlisis, las asociaciones entre los frutos
secos Y la funcién cognitiva se limitaron al dominio de atencion.
En la tercera publicacion (44) se usd una submuestra del mismo
estudio (447 sujetos del centro PREDIMED de Barcelona Norte)
y se encontraron efectos favorables de los frutos secos en el
indicador sintético de memoria.

Los efectos positivos de los frutos secos sobre la cognicion
también han sido probados en otras muestras humanas y ani-
males, lo cual proporciona cierta consistencia a 10s hallazgos en
adultos. Asi, Kim y cols. (53) hallaron que el consumo de frutos
secos se asocio con la atencion (p < 0,01) en 317 personas
de entre seis y 18 afios. Por otro lado, los experimentos con
animales apuntan en la misma direccion. Por ejemplo, Batool
Z'y cols. (54) evidenciaron una mejora de la memoria, evaluada
mediante pruebas de laberintos, en ratas a las que se les habia
administrado suplementos de solucidn de almendras durante 28
dias. Adilijiang y cols. (55) administraron dos dosis de extracto de
Areca catechu en la dieta durante ocho semanas a ratones macho
con una desmielinizacion inducida por cuprizona y observaron
una mejora significativa en la memoria espacial. Finalmente, la
administracion de nueces combinadas con dieta estandar en ra-
tas macho durante cuatro semanas también produjo una mejora
significativa en la memoria y el aprendizaje en ratas macho con
amnesia inducida por escopolamina (56).

Aunque no existe un mecanismo de accion universal por el
que los frutos secos tienen un hipotético papel positivo en el
envejecimiento saludable, diferentes mecanismos podrian ex-
plicar los beneficios de los frutos secos sobre la cognicién (16-
19). La neurogénesis en la etapa adulta tiene un rol crucial en
la reparacion de los dafios producidos por el envejecimiento y,
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por tanto, en el mantenimiento de la funcién cognitiva. Existen
factores intrinsecos y extrinsecos que actian sobre la neuro-
génesis. Entre los primeros se encuentran el estrés oxidativo
y la neuroinflamacion (57). Los frutos secos constituyen una
importante fuente de antioxidantes (tales como la vitamina E o
el selenio). Algunas investigaciones in vitro han concluido que
los frutos secos reducen el dafo en el ADN producido por l0s
radicales libres (58,59). En Resumen, la ingesta de frutos secos
podria contrarrestar los efectos nocivos de los radicales libres a
nivel cerebral. Entre los factores extrinsecos de la neurogénesis
se encuentra la dieta (57). Varios nutrientes han demostrado un
impacto positivo sobre la neurogénesis, como algunos fitoquimi-
cos (p ej., resveratrol, polifenoles, sulforafano, acido salvidnico,
etc.) y los &cidos grasos polinsaturados, y los frutos secos son
ricos en estos Ultimos. Una revision sistematica mostro que la
ingesta de &cido docosahexanoico se asocié a una mejora de
varios dominios de la memoria, que es un posible vinculo entre
la neurogénesis en el adulto y la mejora en la funcion cognitiva
(60). Finalmente, también estd el evidente efecto positivo que
tienen los frutos secos sobre las enfermedades y factores de
riesgo cardiovasculares (17), que a su vez se asocian al enve-
jecimiento y al deterioro cognitivo, principalmente por su efecto
sobre la reduccion del flujo sanguineo cerebral.

Esta revision sistematica tiene algunas limitaciones. Primero,
aunque se han incluido las bases de datos que compilan el mayor
numero de articulos cientificos, no se han contemplado todas las
bases de datos existentes ni la literatura gris. Segundo, aunque
no se ha realizado una evaluacion exhaustiva de la calidad de
los estudios, se ha estimado a través de la posicion de la revista
en su categoria del JCR, del riesgo de sesgo de los estudios
observacionales y de la puntuacion de los ECA segun la escala
Jadad. Y tercero, dada la heterogeneidad de los estudios, no se
han proporcionado resultados concretos de cada estudio para
facilitar su interpretacion, ni se ha podido reconducir una métrica
comun que permitiera su comparacion.

En conclusion, nuestros resultados sugieren que el consumo de
frutos secos tiene efectos beneficiosos sobre la funcidn cognitiva
en personas adultas. Ademas, los efectos parecen independientes
del tipo de fruto seco, la cantidad ingerida, la edad y el estado
basal de los consumidores. Sin embargo, dado que al riesgo de
sesgo de los estudios se afiaden algunas inconsistencias en l0s
resultados, la baja precision de algunos resultados (muchos ECA
tienen pequefio tamafio muestral), el sesgo de publicacion o la
evidencia indirecta de varios estudios (p. ej., algunos ECA mez-
clan consumo de frutos secos con otros alimentos o patrones),
la calidad de la evidencia generada es moderadamente baja. Por
esta razon, antes de recomendar el consumo de nueces como
una estrategia terapéutica eficaz para prevenir y/o tratar el dete-
rioro de la funcion cognitiva, contindan siendo necesarios estudios
prospectivos y también experimentales bien disefiados (ensayos
aleatorizados, cruzados y enmascarados) para mejorar el nivel
de evidencia y explorar el potencial efecto diferencial de los dis-
tintos tipos de frutos secos en distintas poblaciones. También
es necesario comprender mejor los mecanismos fisioldgicos de
esta asociacion.
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Abstract

High altitude mountaineering is characterized by high energetic requirements due to the environment in which the activity is developed: negative
energy balance, extreme cold, high altitude and the assumption of potential risks can be found during the practice of this sport. High altitude
mountaineering, as a result of the previous factors, induces changes in body composition which have never been studied previously in a sys-
tematic review. A search within four different databases (PubMed, SportDiscus, Scopus and Medline) was performed using the thesaurus terms
“Mountaineering” and “Body composition”. A second search was performed using the following terms “Altitude” and “Body composition”. The
selection criteria included studies with healthy adults which evaluated the effects of at least 14 days of uninterrupted stays at altitudes above
4,000 m. The studies included in the review assessed body composition through different methods such as anthropometry, bioimpedance,
dual energy x-ray absorptiometry, hydrostatic weighing and air displacement plethysmography. The search was performed up to and including
December 1% 2018. Eleven observational studies met the inclusion criteria. All studies reported weight loss, of which five reported significant
reductions in lean mass and six reported reductions in fat mass. Also, three studies reported reductions in both fat mass and lean mass. Current
evidence is limited to observational studies with important confounding factors affecting the final conclusions. Longitudinal studies with a better
methodological design and control groups are needed in order to verify these results.

Resumen

El alpinismo a grandes altitudes se caracteriza por elevados requerimientos energéticos debido al ambiente en el que se desarrolla la actividad:
los balances energéticos negativos, el frio extremo, la exposicion a la altitud o niveles de estrés elevados se pueden observar en la practica de
este deporte. Debido a estos factores, el alpinismo de altitud induce cambios en la composicion corporal que no se han estudiado previamente en
una revision sistematica. Se realizo una bisqueda en cuatro bases de datos (PubMed, SportDiscus, Scopus and Medline) con los términos Mesh
“Mountaineering”y “Body composition”. Una segunda busqueda se realizo usando los términos “Altitude”y “Body composition”. Los criterios
de seleccion incluyeron estudios con adultos sanos que evaluaron los efectos de estancias de al menos 14 dias ininterrumpidos en altitudes
superiores a los 4.000 m. La composicidn corporal se analizo con diferentes métodos como antropometria, bioimpedancia, absorciometria dual
de rayos x, pesada hidrostatica y pletismografia por desplazamiento de aire. La busqueda se realizé incluyendo estudios fechados hasta el 1 de
diciembre de 2018. Once estudios observacionales cumplieron con los criterios de inclusion. Todos los estudios reportaron pérdida de peso, de
los cuales cinco reportaron reducciones en masa magra; seis, reducciones en masa grasa; y tres, reducciones en ambas. La evidencia actual se
limita a estudios observacionales con factores de confusion importantes que afectan a los resultados finales. Se necesitan estudios longitudinales
con mejor disefio metodoldgico y grupo control para verificar estos resultados.
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INTRODUCTION

High altitude mountaineering is a sport discipline with sev-
eral important particularities. First, from a demographic point
of view, a very scarce part of the world population lives at alti-
tudes of 4,000 m above sea level (1). Long term stays at high
altitudes and sudden altitude gains have been associated to
several health problems such as high altitude pulmonary ede-
ma (2), high altitude cerebral edema (3), and acute mountain
sickness (4). Moreover, transient neurological dysfunctions (5)
and frosthite (6) have been frequently reported. During high
altitude mountaineering, energy expenditure can rise and co-
exist with decreases in energy intake (7). Taking into account
the environment in which the sport takes place, the particular
demands of this discipline and the potential risks assumed by
the practitioners, high altitude mountaineering can produce a
big impact on the human body.

One of the main effects of prolonged high altitude stays is the
change in body composition (8). To date, only few studies have
evaluated the effects of prolonged high altitude mountaineering
stays on basic aspects of body composition: weight, fat mass, fat
free mass, and body fat percentage. Most of the tools normally
used to assess body composition require a laboratory environment
and specific protocols (9) that are difficult to implement in the
typical environment of a high altitude expedition.

Thus far, there have not been any systematic reviews attempt-
ing to disclose the effects of high altitude stays on body compo-
sition. This systematic review aims to collect all currently available
data on the subject and analyze the general effects of altitude on
human body composition.

METHODS

SEARCH STRATEGY

The project followed the systematic review methodology pro-
posed in the Preferred Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses (PRISMA) statement (10). The study was
registered in the International Prospective Register of Systematic
Reviews (PROSPERO) of the University of York under the regis-
tration number CRD42019119748. The identification of studies
was performed by searching within PubMed, SportDiscus, Sco-
pus and Medline. The search was conducted up to and including
December 1% 2018. Two different searches were performed in
each database to ensure that all published studies regarding
the topic were included in the present systematic review. The
first search was performed using the thesaurus provided by
each database: mountaineering AND body composition, while
the second search was performed with the following combina-
tion of terms: altitude AND body composition. Three reviewers
independently examined each database to obtain the potential
publications. Full texts of the relevant articles were obtained
and assessed against the inclusion and exclusion criteria de-
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scribed below. Inter-reviewer disagreements were resolved by
CONSENsUS.

INCLUSION CRITERIA

The following inclusion criteria were used: a) types of studies:
cross-sectional, longitudinal, randomized, and nonrandomized con-
trolled trials studying the effects of high altitude mountaineering on
body composition, with or without other interventions; b) types of
participants: healthy adults; and c¢) types of outcome measured: body
mass, fat mass, fat free mass and percentage of body fat measured
through anthropometry, dual-energy x-ray absorptiometry, body
plethysmography, hydrostatic weighing and bioimpedance analysis.

EXCLUSION CRITERIA

The following exclusion criteria were used: a) studies in lan-
guages other than English or Spanish; b) unpublished data; c)
studies with animals; d) studies that measured body composition
but without specifying the method used; e) studies with reported
altitudes below 4,000 meters above sea level; f) studies which
reported stays above 4,000 meters that were shorter than 14
uninterrupted days; g) studies performed in hypobaric chambers
or other altitude simulating environments; h) studies that did not
include mountaineering activities during the altitude stay; and i)
dissertations or abstracts from society proceedings or congresses
and other similar unpublished data.

QUALITY ASSESSMENT

As all of the studies included in the review were observational,
original research was assessed using the United States National
Institutes of Health (NIH) tool for observational studies. The NIH scale
consists of 14 items related to scientific rigor (11). The results of
the quality assessment can be seen in table . Eleven studies met
the inclusion criteria. To date, there has not been a previous system-
atic review about this subject so a comparison of the review system
used could not be performed. Consensus was achieved on scores
given to the eleven articles. A fourth reviewer to solve scoring issues
was not needed in this case. The Kappa value (measure of observed
agreement) for all eleven articles was 1.0 (perfect agreement).

DATA EXTRACTION

All the articles were assessed first according to the title; sec-
ond, according to the Abstract; and lastly, a full review of the
article was performed. Figure 1 represents the PRISMA flow chart
of the process of study selection. Article selection was performed
using a continuous string quadrant in Microsoft Excel 2007. The
main variables can be consulted in table II.
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Table I. Assessment of the studies included in the review with the National Institutes of
Health tool for observational studies

Study C1 | C2 | C3|C4 | C5|C6 |C7 | C8 | C9 C10|C11|C12|C13 | C14 | Total
Eoggz)a”d Blume Yes | Yes | NA | NR | No | Yes | Yes | Yes | Yes | Yes | Yes | No | NA | No | 814
gtg'f'gd and KIepping | vee | ves | NA | No | No | Yes | Yes | NA | Yes | Yes | Yes | No | NA | No | 714
Kayser et al. (1993) Yes | Yes NA NR | Yes NA No No Yes | Yes | Yes No NA No | 6/14
Z“;gg‘)’ and Jones Yes | Yes | NA | NR | Yes | NA | Yes | No | No | Yes | Yes | No | NA | No | 6/14
Reynolds etal. (1999) | Yes | Yes NA No No Yes | Yes | Yes No Yes | Yes No NA No | 8/14
Sergi et al. (2010) Yes Yes NA NR No No Yes Yes No Yes | Yes No NA No 6/14
Wagner (2010) Yes Yes NA NA Yes Yes Yes | Yes No Yes | Yes No NA No 8/14
Wandrag etal. (2017) | Yes | Yes NA NR Yes No Yes | Yes No Yes | Yes No NA No 7114
\(/:Ig;t;)rterp etal Yes Yes NA NR Yes No Yes | Yes Yes Yes | Yes No NA No 7114
Y:’ng)”erp etal. Yes | Yes | NA | NR | Yes | Yes | Yes | Yes | No | Yes | Yes | No | NA | No | 814
Zamboni etal. (1996) | Yes | Yes NA NR Yes | Yes | Yes | Yes No Yes | Yes No NA No 8/14

NA: not applicable; NR: not reported.

Records identified through
database searching: PubMed
(30), Scopus (67), SportDiscus

(18) and Medline (20)

Additional records identified
through other sources (n = 0)

Records after duplicates removed (n = 97)

Y

Records screened (n = 67)

\ 4

Y

Full-text articles assessed for
eligibility (n = 23)

\ 4

Studies included in qualitative
synthesis (n = 8)

Figure 1.

Flow chart of the study selection process.
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Records excluded (n = 44)

Full-text articles excluded,
with reasons (n = 15)

— Altitudes below 4000 m
h=4)

— Stays shorter than 14 days
h=7)

— Did not disclose method of
evaluation of body composi-
tion (n = 4)
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Table Il. Characteristics of the studies included in the qualitative analysis
Reported Duration of et f<:.\r
Number of i evaluation
Study Type of study .. altitude exposure Outcome
participants of body
(meters) (days) e
composition
Fat mass
Boyer and Blume Observational, Fat free mass
(1984) longitudinal 13 5300-8848 45 Anthropometry Body mass
% Fat
Fat mass
Guilland and Observational, Fat free mass
Klepping (1985) longitudinal 4 4800-7102 16 Anthropometry Body mass
% Fat
) Fat free mass
Kayser et al. Obser.vatllonal, 8 4200-5050 28 Anthropometry Body mass
(1993) longitudinal
% Fat
Fat mass
Pulfrey and Jones Observational, Fat free mass
(1996) longitudinal 6 4000-8000 40 Anthropomery Body mass
% Fat
) Fat free mass
Reynolds et . Opservational, 10 5300-8848 36 Anthropometry Body mass
(1999) longitudinal
% Fat
Fat mass
. Observational, Dual Energy X-Ray Fat free mass
Sergietal. (2010 longitudinal 8 5000-8000 53 Absorptiometry Body mass
% Fat
Fat mass
Wagner (2010) Obserlvatllonal, 1 14240-8548 50 Air displacement Fat free mass
longitudinal plethysmography Body mass
% Fat
Fat mass
) Anthropometry
Wandrag et al. Obserlvatllonal, 14 5300-8548 3 and Bioslectrical Fat free mass
(2017) longitudinal impedance Body mass
P % Fat
Fat mass
Westerterp et al. Observational, Fat free mass
(1992) longitudinal, 5 5000-8848 31 Anthropometry Body mass
% Fat
Fat mass
Westerterp et al. Observational, Fat free mass
(1994) longitudinal 10 4000-6542 21 Anthropometry Body mass
% Fat
Bioelectrical Fat mass
Zamboni et al. Obserlvatllonal, 12 5000-7546 16 impedance Fat free mass
(1996) longitudinal Body mass
Anthropometry % Fat
0
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RESULTS

SELECTION AND INCLUSION OF STUDIES

Atotal of 23 full text papers that possibly met the inclusion criteria
were examined exhaustively for further consideration (Fig. 1). Some
of the included studies were conducted at altitudes below 4,000 m,
others presented a follow-up period shorter than 14 days, and in
some cases there was insufficient data about the method used for the
evaluation of body composition. Furthermore, one study that met all
the inclusion criteria was conducted in a hypobaric chamber. One last
study also met the inclusion criteria but did not involve mountaineering
activities during the altitude stay. Al these studies were excluded from
further analysis. Therefore, eleven studies that included a total of 91
participants were included in the systematic review. The reported al-
titudes, as it can be seen in table Il, varied between 4,300 and 8,848
meters. Stays reported in the studies lasted between 16 and 53 days.

METHODS OF ASSESSING BODY
COMPOSITION

Of the eleven studies that were included in the qualitative anal-
ysis, seven used anthropometry alone to assess body composition
(8,12-17). Two combined anthropometry with bioelectrical im-
pedance (18,19), one (20) used DEXA and another one used air
displacement plethysmography (21).

EFFECTS OF HIGH ALTITUDE
MOUNTAINEERING ON BODY COMPOSITION

The effects of altitude stays on body composition reported by
each study can be seen in table lll. All of the studies included
in this review reported significant reductions in total mass (2.6
to 4.9 kg). Six studies reported significant fat mass loss (0.9 to
5.1 kg) and another five reported lean mass loss (0.8 to 3.5 kg).
Furthermore, three studies found decreases both in fat mass and
lean mass. Two studies reported weight loss without significant
decreases in fat mass and lean mass.

DISCUSSION

This was the first systematic review about the effects of high
altitude mountaineering on body composition. The main findings
were: a) high altitude stays induced weight loss in all studies in-
cluded in the review; and b) weight loss was caused by reductions
in fat mass and lean mass distributed unequally between studies.
These findings are limited by the characteristics of the studies in-
cluded in the review, which included small sample sizes, variations
of the altitudes reached by subjects included in the same study,
and different methods for assessing body composition.

The findings obtained in this review support the fact that stays
at high altitudes induce significant reductions in total mass. Rose

[Nutr Hosp 2019;36(5):1189-1195]

Table lll. Effects reported in the studies
included in the systematic review

Study Effects reported
Boyer and Significant reductions in total mass (-4.4 kg), and
Blume ercentage of body fat (-2.5%)
(1984) percentag ylate ok
Eluel IIainnd and Significant reductions in total mass (-4.7 kg),
pping percentage of body fat (-6.8%) and fat mass (-2.9 kg)
(1985)
Kayser et al. Significant reductions in total mass (-2.6 kg)
(1993) and lean mass (number not reported)
Pulfrey Significant reductions in total mass (-3.7 kg),
and Jones lean mass (-1.9 kg) and fat mass (-0.9 kg)
(1996) =10 =K
Reynolds et - L
al. (1999) Significant reductions in total mass (-3 kg)
Sergi et al. Significant reductions in total mass (-3 kg)

(2010) and lean mass (-2.4 kg)
Significant reductions in total mass (-4.5 kg),

Wagner percentage of body fat (-7.1%) and fat mass
(2010)

(number not reported)
Wandrag et Significant reductions in total mass (-4.3 kg),
al. (2017) lean mass (-3.5 kg) and fat mass (-1.2 kg)
Westerterp Significant reductions in total mass (number not

etal. (1992) | reported), lean mass (-0.8 kg) and fat mass (-1.4 kg)

Westerterp Significant reductions in total mass (-4.9 kg),
et al. (1994) | percentage of body fat (-4.3%) and fat mass (-3.5 kg)

Zamboni et
al. (1996)

Numerical results are expressed as means.

Significant reductions in total mass (-3.5 kg)

etal. (22) and Westerterp et al. (7) discussed that the weight loss
observed during high altitude expeditions could be explained by
the energy balance changes, modifications of basal metabolic rate
(23) and intestinal malabsorption. However, these factors could
also be the effect and not the cause of the reductions in total
mass seen in the studies. Calculating the impact of altitude alone
on weight loss, therefore, cannot be limited to observation of the
energy balance (24). Other factors such as increased stress or
cold could also be related to this phenomenon (25) although the
scientific evidence on this topic is scarce.

Although weight loss was consistent among all studies included
in the review, changes in body composition followed different dis-
tribution patterns in the studies. Lean mass and fat mass loss as a
unique finding were reported by five and six studies respectively.
Several factors can explain the inconsistency in these results: a)
it is well known that different methods of assessment of body
composition report different results (26); b) time between the last
day at altitude and assessment of body composition varied be-
tween studies, reaching even ten days in some cases (21); and
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¢) studies included in the review were heterogenous regarding
the time spent at altitude, distribution of altitudes reached during
the expedition, number of subjects participating in the study and
altitude reported during the stay, as can be seen in table Il. The
studies included in the review consistently reported reductions
in total mass, fat mass and fat free mass. However, the role of
altitude alone in this finding remains unknown as participants
were subject to high energy expenditure together with decreased
intakes during the mountaineering activities. Furthermore, none
of the studies included a proper sedentary control group that
would allow for a direct comparison. Moreover, previous research
performed at similar altitudes but without indulging in physical
activity during the stay reported no changes in body composition
(27), a finding that puts on doubt the real influence of altitude
alone on body composition changes reported during the stays.
Absolute values for changes in total mass, fat mass and lean
mass were reported (Table Ill) because most of the studies did not
provide relative values and they could not be calculated. Therefore,
caution is advised when interpreting these results as the same
absolute change in mass in two subjects with different total mass
would have a different impact. As the studies included in the review
reported different durations of exposure (Table Il), knowing whether
weight decreases linearly with time would be of interest. However,
participants varied their altitude, amount of physical activity and en-
ergy intake during the stays. Therefore, these confounding factors
would influence the results of the possible association.

The assessment of the quality of the studies included in the
review reported homogenous results for all studies (six to eight
out of 14 points in the NIH score for observational studies). These
results, as seen in table |, suggest that the studies included were
of average quality according to this scale.

The results obtained in this systematic review show consistently
that high altitude expeditions result in changes in the body com-
position. These results should be taken into account in order to
design strategies that would prevent the reported findings: a) nu-
tritional strategies that aim for counteracting the negative energy
balance seen at altitudes could reduce weight loss (28); b) the pal-
atability of food plays an important role when designing nutritional
interventions for high altitude expeditions and easy to prepare and
energy rich food should be the mainstay during mountaineering
activities at high altitudes (29); and c) correct hydration has also
an important role as it prevents water weight loss (30).

Simulated altitude techniques are becoming increasingly com-
mon in different types of interventions trying to evaluate effects
of altitude stays (31). Hypobaric chamber interventions could be
the best available option to investigate the effects of altitude as
an isolated factor due to their laboratory setting and the possibility
of controlling each one of the known variables that can potentially
affect body composition during altitude stays (32). However, it is
not known whether these methods can imitate the combination
of conditionings normally found at altitudes. Indeed, one of the
studies that met the inclusion criteria for duration and altitude
was not included in the qualitative analysis as it was performed
in a hypobaric chamber (22), thus raising several concerns as
to whether this setting would completely imitate the conditions
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found at high altitudes (energy expenditure, physical activity, basal
metabolic rate, etc.). There is insufficient data to support wheth-
er this method is valid for imitating altitude stay conditions in a
laboratory setting. As to field research, studies should be more
science-oriented in order to assess the confounding factors seen
in previous research and help to establish strategies that would
limit the effects of altitude stays on body composition.

This systematic review included studies above 4,000 m be-
cause this is the altitude (or above) at which the base camps of
the highest mountains of the world are normally located. These
criteria were chosen in order to guarantee the inclusion of studies
performed only at very high altitudes. Also, 14 days was chosen
as a minimal stay time in order to guarantee the appearance of at
least some adaptations to altitude during a longitudinal follow-up.
If these two criteria were to be changed, the list of the included
studies would be affected greatly as many studies performed on
lower altitudes would be included. Therefore, the results obtained
in this review cannot be extrapolated to conditions different than
those stated in the inclusion and exclusion criteria.

The current systematic review excluded non-English and
non-Spanish publications; therefore, a possible language bias could
appear. The main limitation of this systematic review is the incom-
plete data provided by the range of heterogeneous studies ana-
lyzed during the review: sample sizes were small, body composition
assessment differed between studies and length of stays together
with reported altitudes varied substantially. Finally, the amount of
time between the end of the altitude stays and assessment of body
composition was not equal in all studies, thus potentially affecting
the results. In conclusion, research with better methodological de-
sign is needed in order to further study the subject.

CONCLUSIONS

Mountaineering stays of at least 14 days of duration at altitudes
above 4,000 m result in changes in body composition that are
associated to reductions in total mass, fat mass and lean mass.
The impact of altitude alone on these findings remains unknown
due to the incomplete data provided by the range of heteroge-
nous studies included in the review. Future research should have
better methodological design and should include control groups.
Interventions aimed at preventing and treating body composition
changes associated to altitude stays should also be developed.
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Resumen

Introduccion: la practica de actividad fisica y el seguimiento de una dieta cetogénica pueden suponer un doble efecto con mejores resultados
en los procesos de pérdida de peso y mejora de la composicion corporal y perfil lipidico.

Obijetivo: el objetivo de esta revision fue investigar los trabajos realizados con pacientes obesos que siguen una dieta cetogénica y un programa
de ejercicio fisico, asi como calcular el tamafio del efecto en cuanto a las mejoras en la masa grasa, a través de un metaanalisis.

Métodos: la seleccion de estudios se basé en los siguientes criterios: estudios experimentales; a) estudios experimentales (disefios controlados
aleatorizados) y cuasi-experimentales (por ejemplo: pre-test/post-test); b) estudios con dieta baja en carbohidratos (< 30%) o muy baja en
carbohidratos (5-10%) (< 50 g Ch) y/o alta en grasas (> 35%); c) se admitieron estudios exclusivamente con sujetos que padecieran sobrepeso
u obesidad (IMC > 25 y/o enfermedad metabdlica relacionada; y d) con mediciones de composicion corporal y/o perfil lipidico al principio y
al final de la intervencion.

Resultados: se analizaron 7 articulos y 3 revisiones. Comparando los diferentes tipos de ejercicio se podria afirmar que destaca la disminucion
de masa muscular en aquellos en los que las intervenciones son con ejercicio aerébico, manteniéndose e incluso aumentando, en los estudios
donde se realizd un ejercicio de fuerza. El metaandlisis nos muestra una reduccion significativa de la masa grasa con una heterogeneidad
media, por lo tanto, habra mayor reduccion de masa grasa en grupos que realizan dieta baja en carbohidratos y ejercicio que en los que no
realizan dieta o tan solo realizan ejercicio.

Conclusiones: la combinacion de dieta cetogénica y ejercicio fisico puede reducir la masa grasa en comparacion con realizar solo dieta o
s0lo ejercicio fisico.

Abstract

Introduction: practice of physical activity and the ketogenic diet monitoring can have a double effect in helping in processes of weight loss
and improvement of body composition and lipid profile.

Objective: the objective of this review was to investigate the work done with obese patients who undertook a ketogenic diet and a physical
exercise program, as well as to calculate the overall effect size in terms of improvements in fat mass, through a meta-analysis.

Methods: the selection of studies was based on the following criteria: experimental studies; a) experimental studies (randomized controlled
designs) and quasi-experimental (e.g. pre-test/post-test); b) studies with low-carbohydrate diet (< 30%) or very low in carbohydrates (5-10%)
(< 50 g Ch) and/or high in fats (> 35%); c) studies were admitted exclusively with subjects that facility overweight or obesity (BMI > 25; and
d) with measurements of body composition and/or Lipid profile at the beginning and end of the intervention.

Results: for the methodological review, 7 articles and 3 reviews were analyzed. All studies, whether by establishing aerobic or strength training
and show significant weight loss in all outcomes.

Conclusions: comparing different types of exercise, we could say that interventions based on endurance exercise reported a decrease in
muscle mass, however there was a maintenance, and even an increase, in studies with resistance exercises. Meta-analysis showed significant
results at the global level with a medium heterogeneity, therefore, there will be greater reduction of fat mass in groups that realize diets with
low carbohydrates and exercise that in those who do not undertake this type of diet, and those only perform exercise.
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INTRODUCCION

La justificacion de esta revision viene dada por el interés que
estan teniendo las dietas muy bajas en carbohidratos o cetogé-
nicas para la pérdida de peso en obesidad, siendo utilizadas en
programas de adelgazamiento.

Por otro lado, la relacion justificada entre la dieta y el ejercicio
fisico aumenta el interés por investigar si los resultados obtenidos
fusionando esta dieta con actividad fisica seran mas favorables
para evitar el riesgo de padecer enfermedades asociadas a la obe-
sidad: como son diabetes tipo 2, hipertension, hiperlipidemia, etc.

Las dietas cetogénicas pueden ser efectivas en la reduccion
de la masa grasa, ademas de mejorar los componentes lipidicos
en sangre (1), pero lo mas importante es que un gran nimero de
estudios han informado sobre sus beneficios en el mantenimiento
de la masa muscular. Es posible que la oxidacion de acidos gra-
s0s y el metabolismo de los cuerpos cetdnicos sean capaces de
proporcionar suficiente energia para compensar el decrecimiento
de la disponibilidad de glucosa, ahorrando asi las proteinas del
musculo y manteniendo la masa magra (2).

Estas dietas, junto con los beneficios ya demostrados de la
actividad fisica sobre las personas con sobrepeso y obesidad (3)
pueden suponer un doble efecto con mejores resultados en los
procesos de pérdida de peso y mejora de la composicion corporal
y perfil lipidico, pero hay muy poca informacion sobre ello.

Por lo tanto, el propdsito de esta revision sistematica sera
analizar el disefio, las caracteristicas de la muestra y calidad
metodoldgica de los articulos cientificos que analizan cambios
en la composicion corporal y el perfil lipidico de aquellos sujetos
obesos que se someten a dieta baja en carbohidratos junto con un
protocolo de actividad fisica como posible método para reducir el
riesgo de padecer enfermedades metabdlicas asociadas.

Ademas, se llevd a cabo un metaandlisis para determinar el
tamario del efecto en el cambio en la composicion corporal (masa
grasa) entre sujetos con dieta baja en carbohidratos y ejercicio.

METODO

CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

La actual revision se llevé a cabo siguiendo las directrices
del protocolo PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses Guidelines) (4).

La seleccion de estudios cientificos se baso en los siguien-
tes criterios de inclusion: a) estudios experimentales (disefios
controlados aleatorizados) y cuasi-experimentales (por ejemplo:
pre-test/post-test); b) estudios con dieta baja en carbohidratos
(< 30%) o muy baja en carbohidratos (5-10%) (< 50 g Ch) y/o
alta en grasas (> 35%); ¢) se admitieron estudios exclusivamente
con sujetos que padecieran sobrepeso u obesidad (IMC > 25); d)
con mediciones de composicion corporal y/o perfil lipidico al prin-
cipioy al final de la intervencion; e) estudios en los que se realiza
cualquier tipo de ejercicio: resistencia o fuerza; f) articulos con
sujetos que padecieran sobrepeso, obesidad y alguna enfermedad
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metabdlica relacionada; g) realizados en humanos; h) duracion
de 2 0 mas semanas; ¢ i) sujetos adultos (> 18 afios).

Por otro lado, como criterios de exclusion se establecieron: a)
estudios cientificos publicados en forma de resumen, comunica-
ciones cortas y/o cuyos datos no estuviesen publicados; b) estu-
dios de caso; ¢) estudios sin resultados publicados; d) trabajos
con dietas altas en proteinas o altas en carbohidratos; €) estudios
con sujetos entrenados; f) articulos con sujetos con normopeso
0 IMC menor o igual a 25; y g) estudios con pacientes con otras
enfermedades relacionadas habitualmente con la dieta cetogénica
como son: Alzheimer, epilepsia. ...

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

La localizacion de articulos se realizd en las dos bases de datos
informatizadas on-line mas importantes en el dmbito de las Cien-
cias del Deporte hasta el 2017

— PubMed

(http://www.nchi.nim.nih.gov/pubmed).
— SportsDiscus
(http://www.sirc.ca/products/sportsdiscus.cfm).
— Web of Science
(https://www.fecyt.es/es/recurso/web-science).

Para la busqueda, se utilizarons las palabras “ketogenic diet” y
“low carbohydrate diet” separadas por el operador “or”. Ademas
se afadieron una serie de palabras clave separadas de las dos
anteriores pero el operador “and”. Estas palabras clave fueron
‘exercise’, ‘exercise training’, ‘aerobic’, ‘aerobic training’, ‘endu-
rance training’, ‘training’, ‘hiit’, ‘obesity’, ‘fat’, ‘body composition’,
‘physical activity’, ‘weight loss’. Entre cada una de estas palabras
clave se incluyé el operador “or”.

EXTRACCION DE DATOS

Todas las variables metodoldgicas fueron extraidas, registradas
y analizadas en todos los articulos por el mismo investigador.
Aquellos articulos que no especificaron explicitamente alguna de
las variables anteriores recibieron la categorizaciones en dicha
seccion de “no informa”, no siendo eliminados de proceso de ana-
lisis por este hecho. Este método de extraccion de datos ha sido
recomendado por “Cochrane Collaboration Back Review Group”
para la realizacion de revisiones sistematicas (5) y utilizado pre-
viamente por numerosos autores.

SELECCION DE ESTUDIOS

Debido a la escasez de estudios que combinan dieta cetogénica
y préctica de actividad fisica, los términos de busqueda han sido
ampliados incluyendo estudios con dietas bajas en carbohidratos
no tan restrictivas (10-30% CH).

Finalmente, un total de Siete articulos y tres revisiones han cum-
plido los criterios de inclusion y exclusion previamente establecidos.
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EVALUACION DE LA CALIDAD
METODOLOGICA

Se empled la escala “Physiotherapy Evidence Database
(PEDro)” para analizar la calidad metodoldgica de todos los arti-
culos seleccionados. La escala PEDro es una herramienta dise-
flada para evaluar la calidad metodoldgica de los disefios clinicos
y empleada en numerosas revisiones bibliograficas. Esta escala
utiliza la técnica de consenso Delphi.

La escala PEDro presenta un total de once items. El item 1 hace
referencia a la validez externa del estudio, mientras que los items
2-9 hacen referencia a la validez interna, indicando los items 10 y
11 si la informacion estadistica aportada por los autores permite
interpretar los resultados de forma adecuada. Todos los items de
esta lista estan dicotomizados como “si”, “no” 0 “no informa”.
Cada item contestado como “si” suma un punto, mientras que
los ftems contestados como “no” o “no informa”, no reciben pun-
tuacion alguna.

Se utilizd también el sistema GRADE para clasificar la calidad
de la evidencia, la cual incluye varios niveles: muy baja, baja,
moderada y alta (6).

ANALISIS ESTADISTICO

En este metaandlisis se utilizd un modelo de efectos aleatorios
para el efecto de la intervencion de dieta baja en carbohidratos y
gjercicio sobre la masa grasa. El efecto del tratamiento se calculd
como la diferencia entre el cambio del grupo de intervencion con
dieta baja en carbohidratos y ejercicio y el cambio del grupo con
solo ejercicio o dieta. Se calcul6 el tamafio del efecto para cada
estudio utilizando los datos de tamarios de muestra, medias y
desviaciones estandar antes y después de la intervencion. La
magnitud del tamafio del efecto global (D de Cohen) se definio
de acuerdo a la siguiente clasificacion: a) “pequefia” para valo-
res entre 0y 0,5; b) “media” cuando estaba entre 0,5y 0,8; c)
y “grande” para valores mayores de 0,8. La heterogeneidad se
evalud calculando las siguientes estadisticas: a) p-valor del test
Q de Cochran; b) H, el cual es el cuadrado de la Q dividido entre
los grados de libertad; y c) I?, que es la transformacion de la H
que se utiliza para determinar el porcentaje de variacion causado
por la heterogeneidad. La clasificacion mas comun de I considera
valores menores del 25% como heterogeneidad pequena, Valores
entre el 25y 50% como media y mayores de 50% como grande.

RESULTADOS

DISENO

Se seleccionaron un total de tres revisiones y siete articulos
con evaluaciones antes y después de una intervencion. Tres de
los articulos estan realizados con protocolos de ejercicio de fuerza
muscular y cuatro con protocolos de resistencia aerébica. Entre los
de ejercicio aerobico tan solo uno cuenta con dieta cetogénica (7),

E. Martin-Moraleda et al.

los demés son dietas bajas en carbohidratos (8-10). En cuanto
a los articulos encontrados con protocolos de fuerza uno es con
dieta cetogénica (11), otro con dieta baja en carbohidratos (12) y
el Ultimo intercalando ambas (13).

POBLACION

Un total de 285 personas fueron incluidas en los diversos estu-
dios analizados (Tabla 1). Asi, cuatro de los estudios utilizaron
como muestras objeto de estudio a hombres y mujeres (7-9,13),
un estudio incluia solo hombres (12), dos solo mujeres (10,11).

La edad de los participantes en los estudios seleccionados tiene
un rango muy amplio ya que se pueden encontrar sujetos desde
los 23 hasta los 68 afos.

Se ha de resaltar que la distribucion del IMC entre los diferentes
grupos de los estudios es muy parecida, lo que da relevancia
metodoldgica a esta revision.

A continuacion, se expone un analisis de la anterior tabla I, el
objetivo es profundizar mas especificamente en la metodologia
utilizada, ya indicada en los apartados de esta:

— En cuanto a las herramientas de control de la dieta, el
método principal ha sido la entrevista dietética y los diarios
de comidas, ademas de la medicion de cuerpos cetonicos,
estos son medidos en 5 estudios, en los otros dos restantes
no se hace referencia a este parametro. Cabe destacar que
en uno de los estudios el menu se facilitd por el personal del
proyecto (8). Tan solo en dos estudios se recomienda el uso
de vitaminas y minerales afiadidos a la dieta.

— Los instrumentos de medicion de la composicion corporal
son el DXA y bioimpedancia y en aquellos que se mide el
perfil lipidico se hace a través de analizadores hematoldgicos
0 andlisis bioquimicos en empresas u hospitales.

— Referido a la parte de la actividad fisica, en los estudios en los
que se establece entrenamiento aerdbico la intervencion es
de 3 dias a la semana con ejercicio continuo (9,10) o inter-
valico (8). En los que se establece entrenamiento de fuerza la
intervencion es de 2 dias (11) y 3 dias (12,13) a la semana
con aumento de las cargas utilizadas en los ejercicios.

RESULTADOS FINALES

Las revisiones muestran muchas controversias entre los
estudios analizados, ya que no se puede afirmar que una dieta
cetogénica sea mejor que una baja en grasas para la pérdida
de peso con ejercicio. Se manifiesta que las dietas bajas en
carbohidratos tienen efectos positivos acompanadas de acti-
vidad fisica. Con esta dieta se favorece el mantenimiento de
la masa muscular activando el metabolismo de las grasas.

— Pérdida de peso. Todos los estudios, ya sean estable-
ciendo entrenamiento aerobico o de fuerza muestran una
pérdida de peso significativa en todos los resultados.

— Composicion corporal. En cuanto al parametro de masa
grasa, ha disminuido en todos los estudios mostrados.

[Nutr Hosp 2019;36(5):1196-1204]
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En la masa muscular, sin embargo, se encuentran mas con-
troversias, ya que en dos estudios aumentan los valores, en
tres disminuyen y en uno de ellos no hay cambios.

— Perfil lipidico. El colesterol total es uno de los indicadores
que muestran mas estabilidad del perfil lipidico, disminuye
en todos los estudios excepto en uno de ellos.

El LDL disminuye en dos estudios (9,13) y aumenta en otros

dos (8,11).

EI'HDL aumenta en tres estudios (8,9,13), en otro se mantiene
(10) y tan solo en uno disminuye (11).

En cuanto a los TG disminuyen en todos los estudios analizados,
excepto en uno que aumentan.

La tabla Il representa los resultados citados anteriormente. Se
puede ver a través de flechas qué resultados mejoran, cuales
empeoran, en qué variables se puede decir que hay resultados
significativos y en cuales no se puede establecer una conclusion
debido a resultados muy dispares. En general, puede apreciarse
una gran variedad en los resultados en los diferentes estudios.

Calidad metodolégica

La calidad metodoldgica, como se ha referido anteriormente,
se ha analizado a través de la escala PEDro. Los resultados han
oscilado a una media de 7 sobre 11, por lo que la calidad meto-
doldgica presenta un nivel medio-alto.

En este sentido, los estudios con una mayor calidad metodoldgica
proporcionaran una mejor evidencia cientifica sobre qué parametros
de la dieta son mas adecuados para la mejora del riesgo cardiovas-
cular en personas con sobrepeso u obesidad. El estudio con la mejor

calidad metodoldgica es el de Brinkworgth y cols. (7). En el punto
opuesto se encuentra el de Meirelles y Gomes (13) con la menor pun-
tuacion, un 5 sobre 11. En la tabla lll se muestran las puntuaciones.
Con respecto al sistema GRADE, se parti6 de una calidad de
la evidencia bajo debido a que se incluyeron estudios que no
eran ensayos controlados aleatorizados. Ademas, la calidad de
la evidencia se bajo una vez debido a la potencial inconsisten-
cia o imprecision, evidenciada por una heterogeneidad media y
una muestra relativamente pequena. Por lo tanto, la calidad de la
evidencia final fue muy baja, lo cual implica que el efecto verda-
dero muy probablemente sea diferente al estimado y refleja una
necesidad de un mayor niimero de estudios de calidad (ensayos
controlados aleatorizados) para mejorar la evidencia.

Estudio de metaanalisis
en la pérdida de masa grasa

Del total de estudios analizados se recogieron solo aquellos
que analizaron pérdida de masa grasa y el efecto de la dieta
baja en carbohidratos con o sin practica de ejercicio. Un total de
cuatro estudios (7,11-13) de los seleccionados para la revision
sistematica fueron incluidos en el metaandlisis (Fig. 1). El metaa-
nalisis incluy6 aquellos articulos que incluian datos de media y
desviacion estandar antes y después de la intervencion de dieta
baja en carbohidratos y ejercicio. Por lo tanto, fueron excluidos
los que no tenian datos suficientes para calcular el tamafio del
efecto. Del mismo modo, se excluyd el articulo de Sartory cols.
(2010) (8) debido a que su grupo control también realizaba una
dieta baja en carbohidratos sin ejercicio.

Tabla ll. Tabla grafica del resumen de resultados

R Masa magra | Masa muscular | Colesterol total LDL HDL TG
de peso
Walberg JL, et al _
(1988) ‘ ¢ N f
Brinkworth GD, ! !
etal. (2009)
Sartor F, et al. DE { DE DE T DE T DE T DE T DE |
(2010) DIl D D i) DY D!
Tay J, etal.
2015) l l 1 l 1 l
Jabekk P, (2010) \ l l l l l
Wood RJ, et al.
(2012 ! ¢
Meirelles CM
& Gombes PSC l { l 1 T
(2016)

D: realizacion solo de dieta cetogénica;DE: realizacion de dieta + ejercicio.
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Tabla lll. Analisis de la calidad metodoldgica de los estudios finalmente seleccionados (n = 7)

Estudio

1

2

3

4

5

6 7

8

9

10 11 Puntuacion

Sartor F, et
al. (2010)

+

Walberg JL,
etal. (1988)

Brinkworth
GD, et al.
(2009)

Tay J, et al.
(2015)

Jabekk PT,
etal
(2010)

Wood RJ, et
al. (2012)

Meirelles
CMy
Gomes PSC
(2016)

Los ndmeros de las columnas corresponden con los siguientes items de la escala PEDro. Criterios de elegibilidad fueron especificados (no se cuenta para el

total). Sujetos fueron ubicados aleatoriamente en grupos. La asignacion a los grupos fue encubierta. Los grupos tuvieron una linea de base similar en el indicador
de prondstico mas importante. Hubo cegamiento para todos los grupos. Hubo cegamiento para todos los terapeutas que administraron la intervencion. Hubo
cegamiento de todos los asesores que midieron al menos un resultado clave. Las mediciones de al menos un resultado clave fueron obtenidas en mas del 85% de
los sujetos inicialmente ubicados en los grupos. Todos los sujetos medidos en los resultados recibieron el tratamiento o condicion de control tal como se les asignd,
0 sino fue este el caso, los datos de al menos uno de los resultados clave fueron analizados con intencion de tratar. Los resultados de comparaciones estadisticas
entre grupos fueron reportados en al menos un resultado clave. El estadistico provee puntos y mediciones de variabilidad para al menos un resultado clave.

La puntuacion final estuvo determinada por la suma de los ftems que cumplen los criterios establecidos, con la salvedad de que el item numero 1 no se tuvo en
consideracion. + indica que el item se cumplio claramente, - indica que el item no se cumplid, ¢ ? indica que no esta claro i el item se cumplio o no, en cualquier

€aso no suma.
Estudio Peso

Brinkworth et al. 38,8%

Wood et al. 19,4%

Meirelles et al. 23,0%

Jabekk et al. 18,9%

Global
-6
Figura 1.

Gréfico metaandlisis de la mejora de las medidas de masa grasa.

A favor del grupo experimental

[ —

——a
——if———u
e ——
i

A favor del grupo control
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Resultados de las medidas

El metaandlisis incluye articulos que focalizan en la mejora de
las medidas de masa grasa con una intervencion de dieta baja
en carbohidratos y ejercicio fisico en comparacion con un grupo
que hace otro tipo de dieta o solo gjercicio.

El tamafio del efecto global para la masa grasa fue -0,69
el cual es “medio” de acuerdo con la clasificacion propuesta
(> 0,5y <0,8),y significativo con un 95% de intervalo de
confianza desde -1,21 a -0,16. El p-valor fue menor de 0,01 lo
que significa que hubo reduccion en la masa grasa. El nivel de
heterogeneidad fue medio ya que el p-valor del test de Cochran
fue de 0,125. Ademas, esto se evidencié también por otros coe-
ficientes: 12: 41% (95% IC de 0 a 80%) y H: 1,3.

Analizando los articulos incluidos en el metaanalisis, se encon-
traron tamanos del efecto grandes (7), medios (11) y pequefios
(12,13) pero siempre indicando una mayor reduccion en el grupo
experimental.

Por lo que en cuanto al tamario del efecto hubo una mayor
reduccion en masa grasa en grupo de dieta baja en carbohidratos
con ejercicio en comparacion con los que realizaban otro tipo de
dieta (7,12,13) o solo hacian ejercicio (11).

DISCUSION

En la presente revision en todos los articulos analizados con dieta
cetogénica y ejercicio se observo una pérdida de peso significativa,
por lo tanto una dieta baja en carbohidratos estimula mas la pérdida
de peso que una alta en carbohidratos y baja en grasas (17), pero
algunos afirman que es menos efectiva en la utilizacion de la grasa
durante el gjercicio (10).

Con los datos que se obtuvieron no se puede afirmar que con un
tipo u otro de ejercicio se pierde mayor cantidad de peso, ya que el
tiempo de intervencion es muy diferente entre los estudios.

La masa muscular es una variable muy importante en personas
con sobrepeso y obesidad, por su importancia sobre su mantenimien-
to 0 aumento para elevar el metabolismo basal de estas personas.
Los resultados no mostraron claridad en este parametro, pero pudo
deberse a que las dietas proporcionadas a los sujetos no llegasen a
las calorfas basales minimas y es por esto que se ha perdido masa
muscular en algunas ocasiones.

En el estudio de Sartory cols. (8) se pudo apreciar como la pérdida
de peso era menor en los individuos que realizaron la dieta cetogénica
junto con entrenamiento, esto es debido a que hubo un aumento de
la masa muscular mientras que la masa grasa disminuyo, al contrario
de lo que pasa con los sujetos que solo realizan la dieta, que perdieron
masa muscular. Esto quiere decir que el ejercicio tiene un papel muy
importante para el mantenimiento del musculo.

Hay controversia en los resultados en cuanto al perfil lipidico, ya
que son muy variados.

La calidad metodoldgica podria mejorar mucho méas porque queda-
ron muchos items de la escala PEDro sin cumplir. Los mas comunes
relacionados con el cegamiento de sujetos, terapeutas y asesores.
Aunque es comprensible que en esta clase de estudios 10s sujetos
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deban conocer la dieta y el tipo de ejercicio en el que han sido asig-
nados, ya que lo tienen que realizar. Del mismo modo, la calidad de
la evidencia evaluada a través de GRADE fue muy baja, implicando
la necesidad de futuros estudios de calidad para mejorar la confianza
sobre los hallazgos.

Metodoldgicamente se vio que se necesita un método mas preciso
para medir la dieta, seria recomendable que los estudios la controla-
sen mas. Por otro lado, no se ha proporcionado una dieta ajustada a
la necesidad de los sujetos en la mayoria de los estudios. Para futuras
aplicaciones estos tendrian que calcular las necesidades basales de
cada individuo y proponer una dieta concreta para ellos.

Serfa interesante medir otros parametros bioquimicos, factor de
fatmax, etc en futuras aplicaciones.

Por otro lado, es muy importante que se establezcan grupos control
ya que esto dara mayor calidad al estudio.

El metaandlisis nos muestra resultados significativos a nivel global
tras el analisis de 4 articulos, por lo tanto, habra mayor reduccion
de masa grasa en grupos que realizan dieta baja en carbohidratos y
gjercicio que en los que no realizan dieta o tan solo realizan ejercicio.
No obstante, debido a las diferencias de los estudios y a los datos
reportados, solo 4 de los 7 articulos fueron incluidos, por lo que estos
resultados deben ser interpretados con precaucion.

El mayor tamario del efecto se encuentra en el estudio de
Brinkworh (7), siendo el tnico estudio cuyo resultado del andlisis ha
sido significativo (p-valor < 0,01) esto puede ser debido a una mayor
muestra (n = 33 en grupo experimental y n = 36 en grupo control),
ademas de que en ambos grupos comparados se realiza ejercicio y
las dietas difieren muy significativamente sus porcentajes en cuanto
a macronutrientes, pero ademas la alta en carbohidratos también
es estrictamente controlada. Los demas articulos no cuentan con
resultados significativos tras su analisis del Intervalo de Confianza al
95% del tamario del efecto.

El grado medio de heterogeneidad, el bajo nimero de articulos y
los diferentes tipos de grupo control nos muestran que estas conclu-
siones deben ser tomadas con precaucion.

Concluyendo, son necesarios mas estudios que analicen los
beneficios que supone llevar a cabo una dieta baja en carbohidratos
junto con ejercicio controlando todos 10s puntos expuestos en estos
parrafos.

CONCLUSIONES

En siete articulos y tres revisiones que incluyen una intervencion
de dieta baja en carbohidratos y un protocolo de entrenamiento en
personas con sobrepeso y obesidad se ha visto que:

— Hay efectos positivos, especialmente en la pérdida de peso,
aunque es importante tener en cuenta la restriccion caldrica
llevada a cabo en cada estudio.

— Ladisminucion de masa grasa es efectiva en todos los estudios.

Por otro lado, comparando los diferentes tipos de ejercicio de
los estudios se podria decir que destaca la disminucion de masa
muscular en aquellos en los que las intervenciones son con gjercicio
aerchico, manteniéndose e incluso aumentando en los estudios con
gjercicios de fuerza.
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Es necesario realizar mas estudios sobre este campo que incluyan
dieta y ejercicio y con mejor calidad metodoldgica.
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Efecto de la suplementacion con vitamina D, en adultos infectados por el VIH: una revision sistematica

Nayra do Socorro Caldas Carvalho de Aimeida Teixeira', Beatriz de Mello Pereira’, lara Katrynne Fonséca Oliveira', Carlos Henrigue Ribeiro Lima',
Cecilia Maria Resende Gongalves de Carvalho?, Ivone Freires de Oliveira Costa Nunes', Dorcas Lamounier Costa® and Adriana de Azevedo Paiva

'Graduate Program in Food and Nutrition. Universidade Federal do Piaui. Brazil. Nutrition Department. Universidade Federal do Piaui. Brazil. 3Mother and Child Health
Department. Universidade Federal do Piaui. Brazil

Key words:

Vitamin D.
Supplementation. HIV.

Palabras clave:

Vitamina D.
Suplementacion. VIH.

Abstract

Introduction: much evidence confirms that vitamin D may be associated with an improvement in CD4 cell counts in HIV-infected individuals,
where antiretroviral therapy (ART) is used and associated with decreased 25(0H)D levels.

Objective: to carry out a systematic review on the effect of vitamin D supplementation on HIV-infected adult patients.

Methods: the research was conducted in the databases Science Direct, PubMed, BVS, Scielo Cochrane and Periods, from February to April 2018,
with publication limit from 2000 to 2018, without restriction of gender, ethnicity and involving individuals with age older than 18 years. To evaluate
the quality of the studies, we used the protocol Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyzes (PRISMA) and the Jadad scale.

Results: the search initially resulted in 198 articles. After the selection process 5 articles were identified as eligible, where they highlight that
vitamin D supplementation may be an associated and effective intervention to reduce hypovitaminosis. ART reduces vitamin D, levels and changes
its metabolism, being associated with the risk of mortality. However, adequate levels of 25(0H)D are positively associated with the number of
CD4 + cells and the reduction of infection levels.

Conclusion: vitamin D supplementation promotes immune recovery. However, the cases analysed were few, insufficient to fully confirm the
benefits and recommend supplementation. Therefore, intervention studies are needed to elucidate the role of vitamin D in human protection
against HIV infections.

Resumen

Introduccion: muchas evidencias ratifican que la vitamina D puede estar asociada con la mejora de los niveles de células CD4 en individuos
infectados por el VIH, tratados con terapia antirretroviral (ART) que se asocia a la disminucion de los niveles de 25(0H)D.

Objetivo: realizar una revision sistematica sobre el efecto de la suplementacion de vitamina D en pacientes adultos infectados con VIH.

Métodos: la investigacion fue realizada en las bases de datos Science Direct, PubMed, BVS, Scielo Cochrane y periodicos, de febrero a abril
de 2018, con limite de publicacion de 2000 a 2018, sin restriccion de género, etnicidad y que involucra a individuos con edad mayores de 18
afios. Para la evaluacion de la calidad de los estudios, se utilizo el protocolo Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews y Meta-Analyzes
(PRISMA) y la escala de Jadad.

Resultados: la encuesta inicialmente resulté en 198 articulos. Después del proceso de seleccion, 5 articulos fueron identificados como elegibles,
donde ponen de manifiesto que la suplementacion con vitamina D puede ser una intervencion asociada y eficaz para reducir la hipovitaminosis.
La ART reduce niveles de la vitamina D, y altera su metabolismo, estando asociada al riesgo de mortalidad. Sin embargo, los niveles adecuados
de 25(0H)D estan asociados positivamente al nimero de células CD4 + v la reduccion de los niveles de infecciones.

Conclusion: la suplementacion de vitamina D promueve la recuperacion inmunoldgica. Sin embargo, los casos analizados fueron pocos, insu-
ficientes para confirmar totalmente los beneficios y recomendar la suplementacion. Por lo tanto, estudios de intervencion son necesarios para
elucidar la actuacion de la vitamina D en la proteccion humana contra las infecciones por el VIH.
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INTRODUCTION

Vitamin D is attributed to calcium and phosphate metabolism
(1-3). At the same time, it is also involved in cell differentiation,
proliferation and immunomodulation (4). Its requirement for the or-
ganism is basically supplied by endogenous synthesis (90-95%).
However, endogenous synthesis is profoundly affected by several
factors, such as the degree of skin pigmentation, the time of
the day of exposure to the sun, season, weather conditions, air
pollution, clothing and the use of sunscreen (3).

Vitamin D deficiency is characterized by serum levels below 20
ng/mL; insufficiency, between 21 and 29 ng/mL; and adequacy,
serum levels greater than 30 ng/mL (5,6). Deficiency and insuffi-
ciency are associated with several pathological conditions such as
lack of exposure to UVB, inadequate dietary intake, malabsorption,
multiple risk factors for CNCD (7).

The relationship between chronic viral infections and hypo-
vitaminosis D is well known. A high prevalence of vitamin D
deficiency was specifically described in the study by Villamor
(8) in the seropositive population, with high rates of 83%, cor-
roborating with the EuroSIDA study (9). Several studies have
focused on the parameters that influence hypovitaminosis D in
HIV-positive patients (10).

However, the results of the analyzes of many studies around
the world remain discordant, especially regarding the modalities
of treatment. In fact, several studies have shown that vitamin D
concentrations are related to antiretroviral therapy (ART) and to
the use of specific antiretroviral class.

The concentration of vitamin D may be specifically lower in
patients treated with non-nucleoside reverse transcriptase inhib-
itors (NNRTIs) than in those treated with protease inhibitors (Pls),
in particular efavirenz, but there are still discrepancies on the
deleterious role of NNRTI regarding levels of vitamin D (11). About
the severity of the disease, vitamin D deficiency is associated with
a low TCD4 cell count and a viral load higher than 50 copies/mL
(12). In addition, vitamin D deficiency is more common in HIV-in-
fected patients with advanced pathology progression (13). Thus,
there is an increased risk of morbidity and mortality in HIV-infected
patients with low levels of vitamin D (14).

Scientific evidence involving vitamin D supplementation in
people with human immunodeficiency virus is very few and in-
conclusive, so the aim of this study was to conduct a systematic
review of the available clinical trials on this subject, in order to
lead researchers to this promising theme in the field of nutrition.

METHODS

SEARCH STRATEGY

A systematic review (RS) of clinical trials about vitamin D sup-
plementation in HIV patients was performed. In the elaboration of
the guiding question of the present study the PICO strategy was
used, which represents the acronym for problem or population (P),
intervention (I), comparison (C) and outcome (0).

N.S. C. C. A Teixeira et al.

The PICO strategy culminated in the delimitation of the fol-
lowing guiding question: does vitamin D supplementation lead to
improvements in the clinical picture of HIV patients? Each PICO
dimension was equivalent to the following elements: (P) HIV pa-
tients, (I) vitamin D supplementation, (C) placebo, and (O) clinical
improvement of HIV patients.

The virtual search was performed in the PubMed, Scopus, Sci-
ence Diretc, Scielo, LILACS and Cochrane Library databases, from
February to April 2018, by two authors. The researched clinical
trials had publication limits between 2000 and 2018, without gen-
der, ethnicity restrictions, and published in the English language,
involving individuals aged over 18 years. The “and” connective
was used in the combination of the Medical Subject Headings
Terms (MeSH terms): vitamin D, supplementation and HIV.

SELECTION OF PAPERS

The titles and abstracts of the selected articles were analyzed
to evaluate whether they met the inclusion criteria: to have a con-
trolled clinical trial design and to be available in full. The evaluation
of the eligibility criteria was done independently by two authors,
and in case of divergence a third researcher was consulted.

QUALITY ASSESSMENT OF STUDIES

In order to assure the quality of the SR, the protocol Preferred
Reporting ltems for Systematic Reviews and Meta-Analyzes
(PRISMA) was used (15). The Jadad scale (16) was employed
independently and blinded by two researchers for qualitative
classification. Scores were assigned to the studies (from zero
to five), based on the criteria: randomization method (sequences
and criteria for randomization of participants), use of masking (for
patients and researchers) and description of the proportion of loss
to follow-up. The risk of bias in the trials included in this study
was identified by the Cochrane Collaboration Tool (17) (Fig. 1).

RESULTS

The bibliographic research, according to the pre-established
strategy, initially resulted in 198 articles. Of these, 143 from Sci-
ence direct, 37 studies from the PubMed database, 13 from the
VHL, 05 from Scielo and no articles from Periods and the Co-
chrane Library. After the process of selection and removal of 19
articles, that were duplicated and that were not clinical trials, 05
original articles from randomized controlled trials (RCTs) dealing
with vitamin D supplementation in adults living with HIV were
identified as eligible for this systematic review. Figure 1 shows
the flowchart of the result of the search in the sources of infor-
mation, of the selection and inclusion of the original articles in the
Systematic Review, according to the protocol PRISMA statement.

Clinical trials showed homogeneous methodological quality
based on bias risk assessment by the Cochrane tool (Table ).

[Nutr Hosp 2019;36(5):1205-1212]
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Studies identified through the search on data
bases: Science Direct n = 143, PubMed n = 37;
BVS n = 13; Scielo n = 05, Cochrane n = 0,
Periods n =0
n=198

y

4

Articles excluded based on the inclusion and
exclusion criteria (n = 174)
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Selected studies:

Science Directn =

02, PubMed n = 04

12

Articles (full texts) from selected articles
(n = 06)

y

4

Studies included in the qualitative analysis
(n=05)
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Studies excluded
for being duplicated
(n=19)

Table I. Analysis of the methodological quality and risk of bias proposed

by the Cochrane Collaboration. Teresina-PI. Brazil, 2018

Variables Longenecker Havens PL, et al. Coelho L, et al. Lake JE, et al. | Sudfeld C. R, et al.

CT, et al. (2104) (2014) (2015) (2016) (2017)

Random

sequence Uncertain Low risk Uncertain Uncertain Low risk

generation

Allocation Low risk Low risk Low risk Low risk Low risk

concealment

Blinding of

participants and Low risk Low risk Low risk High risk Low risk

professionals

Blinding of

outcome Uncertain Low risk Low risk High risk Low risk

assessors

Incomplete Low risk Uncertain Low risk Low risk Uncertain

outcomes

Report of

selective Low risk Low risk Low risk Low risk Low risk

outcome

Other sources ) . ) ) )

of bias Low risk Low risk Low risk Low risk Low risk

[Nutr Hosp 2019
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Random sequence generation was adequately reported in 40%
(2/5) low risk and 60% (3/5) uncertainty studies, allocation con-
cealment with 100% (5/5) low risk, blinding of participants and
professionals 100% (5/5) low-risk, blinding of outcome assessors
with 20% (1/5) of uncertain and 80% (4/5) of low risk for incom-
plete outcomes were 40 (2/5) of uncertain 60% (3/5) of low risk,
in the report of selective outcome we had 100% (5/5) of low risk
and other sources of bias presented 100% (5/5) of low risk.

Table Il shows the results of the quality evaluation of articles
analyzed according to the Jadad scale. In relation to the items
evaluated, all articles adequately described the aspects evaluated
in that scale.

The data presented in table Il combine the results of the re-
viewed articles including authors, year of publication, place of
study, study sample size, dose, duration of supplementation and
main outcomes. It was observed that the five trials included in
this review were conducted with persons over eighteen years of
age of both sexes, in different countries. Doses of vitamin D sup-
plementation ranged from 2,000 U to 50,000 IU per week, and
the duration of interventions ranged from 12 weeks to 3 years.

The main variables investigated were: 25(0H)D, socio-demo-
graphic data, age, BMI, CD4 lymphocytes, but some studies went
further and included biochemical tests and immunological data.

The results of the five clinical trials demonstrated that vitamin
D supplementation increased serum levels of the vitamin. In ad-
dition, they demonstrated a positive effect of supplementation
on CD4 lymphocytes count supporting the vitamin D benefit in
immunological recovery, which is particularly relevant for the
HIV-infected population and effective for a variety of antiretroviral
suppressive regimens (ART).

DISCUSSION

Antiretroviral therapy coverage is rapidly expanding worldwide
and treatment programs need interventions in order to prolong
and improve the quality of life of HIV-infected individuals in re-
source-limited contexts (18). Supplementation of vitamin D, may
be an associated and effective intervention since vitamin D,
deficiency is common among HIV-infected individuals, ART may
reduce even more vitamin D levels by altering their metabolism.
Multiple cohort studies have determined that low levels of vitamin
D are associated with increased risk of mortality, tuberculosis
and disease progression among individuals and supplementation
is known to be effective and safe in improving their condition
(8,19,20).

About the extra skeletal functions of vitamin D, the presence of
anuclear vitamin D receptor in many human tissues has been de-
scribed, corroborating with its current definition of hormone (21).
The deficiency of this substance is being increasingly described in
the world population and attributed to this, its association with the
development of immunological, neoplastic, endocrine-metabolic
diseases, among others. However, there is a great discussion as to
the serum levels of vitamin D considered insufficient or deficient,
hindering the conduct of supplemental therapy.

Table Il. Characteristics of studies according to authors, country and year of publication, sample, analyzed variables,

N.S. C. C. A Teixeira et al.

intervention and outcome in people living with HIV supplemented with vitamin D. Teresina-PI. Brazil, 2018
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Despite the high rates of vitamin D insufficiency in patients on
antiretroviral therapy, few studies have been carried out regarding
the supplementation of this vitamin in this population, here in Bra-
zil. In other countries this topic is growing among the researches,
with important associations with the anthropometric, biochemical
and immunological parameters in this population. The included
articles resulted in a population of 4,470 people living with HIV.
Regarding the gender, two articles had a majority of males, and
in regard to ethnicity the majority of white people. As for the age
group, the selected studies had similar average ages of 45 (22)
and 49 years (23).

Therefore, the studied population with an age group of young
adults falls within the growing risk group among HIV-positive in-
dividuals, being a group at risk for having or acquiring vitamin D
deficiency and cardiovascular diseases (24), which makes the
analysis of these variables with vitamin D deficiency an important
study to understand metabolic changes that may occur in this
public. This study has a limitation regarding the sample that would
be small to fully evaluate the relations between the level changes
of 25(OH)D and specific clinical and demographic factors. But
Sudfeld et al. (25) brings a very high number of participants, con-
firming that vitamin D deficiency among HIV-infected individuals
has listed mortality or morbidity outcomes.

The research by Coelho et al. (23) was carried out in Rio de
Janeiro, during 2 years and throughout all seasons, similar to the
one by Lake et al. (22) that carried out in Los Angeles, United
States, for 11 months, as well as the other studies that took
seasons into consideration.

In North America the seasons are well defined, differently of
what happens in South America and Africa, which can influence
on the results. It is important to consider the seasons in the stud-
ies with vitamin D, considering that the concentrations of this vita-
min can be altered according to the solar exposure and radiation
to which each person will be exposed, possibly being a variable
of confusion (24).

Body composition is of extreme importance for assessing the
prognosis of HIV/AIDS, as well as the nutritional status, which
interferes in a directly proportional way in vitamin D concentrations
(26). Among the articles analyzed, all of them presented a popula-
tion that was mostly eutrophic according to the body mass index
(BMI), however this index alone is not a very effective method
for analyzing body composition. It is important that their values
correlate with other independent measures that determine the
composition in terms of body fat and lean mass (27). Therefore,
the assessment of body composition is recommended to have
BMI, waist circumference, skin folds, being quite effective.

CD4 + or T-helper cells are leukocytes that organize the immune
system response to some microorganisms, including viruses. The
CD4 + cell count in a healthy, non-HIV-infected individual may range
from 500 to 1,200 cells/mm?q. This quantification assesses the state
of the immunological system and the risk of debilitating complica-
tions and infections. It is known that the human immunodeficiency
virus infects CD4+ cells and decreases their available amount in
the human body. A low concentration of these cells, from 200 to
250 cells/mma3, increases the risk of opportunistic diseases (28).

N.S. C. C. A Teixeira et al.

In the study by Lake et al. (22) 67% of the participants were in
the range of 200 to 499 cells/mm?, while in the one by Coelho
et al. (23) 72% were in the range > 500 cells/mm?, such as
on the studies by Legeai et al. (29) and by Sheperd et al. (30)
who demonstrated that there is an association between vitamin D
levels and the number of CD4 + cells, and that these decreased
levels would be related to inflammation in untreated HIV patients,
which has led to researches with vitamin D supplementation, aim-
ing to reduce the level of infections of these individuals.

In HIV treatment programs in Tanzania and sub-Saharan Africa
they are moving towards the smaller use of TCD4 cells from 350
to 500 with pL limit for initiation of antiretroviral (ART) based on
WHO guidelines (31).

As Wagner et al. (32) reported, there is no consensus on the
exact values of normal concentrations of vitamin D, and there
is no standardization of methodologies to assess its deficiency,
insufficiency and sufficiency, so the comparison between studies
that used different cut-off points for this vitamin should take into
account the different measurement parameters (33).

Although calcidiol is recognized as an ideal parameter for
evaluating body vitamin D, there is no agreement between the
organizations or authors regarding the ideal cut-off point for
characterizing vitamin D deficiency, as it was observed in the
results of this article, in which the authors used different cut-off
points to classify sufficiency and insufficiency. The authors Lake
etal. (22) and Coelho et al. (23) classified vitamin D sufficiency
and deficiency in which the 25(0H)D levels were > 30 ng/mL
and < 30 ng/mL. In the study by Sudfeld et al. (25) the restric-
tion of the studied population for subjects was less than 30 ng/
mL of 25(0OH)D that also assists in translating the findings as
HIV Programs in similar environments that may estimate the po-
tential impact of implementation of vitamin D, supplementation
based on the local prevalence of 25(0H)D < 30 ng/mL.

Several HIV related risk factors, as well as non-HIV related fac-
tors, have been associated with vitamin D deficiency (34). Some
risk factors such as winter, increased age, low daily vitamin D
intake, and elevated skin pigmentation are common to the general
population. In addition to the risk factors observed in the gener-
al population, several studies have demonstrated an association
with highly active antiretroviral therapy (HAART), especially with
the use of efavirenz, a NNRTI, with increased risk of vitamin D
deficiency (35,36).

Participants in the selected studies in this review were using
(HAART). In the study by Coelho et al. (23), the levels of 25(0H)D
were decreased within 24 weeks after initiation of efavirenz with
lamivudine/zidovudine or emtricitabine/tenofovir, but they stabi-
lized thereafter (36). With an average time of five-year therapy, the
authors were not able to assess changes in the 25(0H)D levels
related to the initiation of HAART, however, vitamin D insufficien-
cy was associated with current use of efavirenz and nevirapine
regardless of the duration of the treatment.

At the study by Lake et al. (22) no association was observed
between specific antiretroviral agents and basal levels of 25(0H)
D, as there was no association between antiretroviral agents and
the success or failure to reach levels higher than 30 ng/mL of
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25(0H)D after 12 weeks, which may be justified according to
the authors by the small sample size that may have prevented
the detection of association between therapy and depletion rates.
The authors reported that efavirenz therapy was associated with
increased prevalence of vitamin D insufficiency (11). Patients tak-
ing efavirenz require higher doses of vitamin D compared to other
antiretroviral drugs, since it increases the catabolism of 25(0H)D.
However, the precise dose has not yet been defined. A study of
HIV-infected patients with HAART (37) demonstrated an increase
in bone biomarkers following supplementation with 300,000 U
of vitamin D.

In Longenecker et al. (38) inflammatory biomarkers were not
altered by vitamin D supplementation. The statistically significant
difference was in the change in IL-6 between groups, with an
increase in the probability of the placebo group rather than a
decrease in concentrations of IL-6 among those taking vitamin D.
However, the authors recommend that further studies are needed
to discover the relative importance of inflammatory biomarkers
in pathophysiology for the risk of comorbidities in people living
with HIV.

Regarding the duration of the intervention, the study by Coelho
et al. (23) lasted 24 weeks, in which vitamin D was measured by
chemiluminescent assay, and the participants with insufficient
vitamin D levels were prescribed a regimen of vitamin D, sup-
plementation of 50,000 IU, orally, twice weekly for five weeks,
followed by another phase with supplementation of 8,000 IU twice
a week, for 19 weeks, a regimen that was in agreement with the
Society of Endocrinology (33).

The study by Lake et al. (39) was from June 2010 to April
2011, in which vitamin D was also measured by chemilumines-
cence, and the project participants were divided into two groups:
participants with vitamin D insufficiency initiated an oral vitamin
D, supplementation regimen of 50,000 IU twice a week, for five
weeks, and then 2,000 IU per day until the end of 12 weeks; and
the other group was made up of non-HIV infected people, with low
bone mineral density, who underwent a supplementation regimen
of 50,000 IU per week, for five weeks, followed by maintenance
therapy with 1,400 [U daily.

The five studies aimed to evaluate the effect of cholecalciferol
supplementation on vitamin D blood levels and all of them found
positive results, in which vitamin D levels were increased after
weeks of supplementation, proving the efficiency of supplemen-
tation, similar to other studies such as the one by Sheperd et al.
(40) and the European AIDS Clinical Society guidelines of 2014,
that recommend supplementation in patients with 25(0H)D levels
<10 ng/mL.

Vitamin D supplementation may, therefore, decrease the pro-
gression of HIV and prevent the development of tuberculosis and
other opportunistic diseases, which makes it more important to
carry out clinical studies such as those chosen in this review that
help to prove the efficacy of vitamin D supplementation in the
prevention of infectious diseases and the very progression of HIV.
In patients with vitamin D deficiency, this may be a cost-effective
and non-toxic therapeutic option. As vitamin toxicity, characterized
by hypercalcemia, is observed very rarely and Hathcook et al. (41)
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evaluated several studies and did not find any case of intoxication
in individuals with daily doses up to 10,000 IU of cholecalciferol.

The protocol of this review was designed considering the rec-
ommendations for systematic review and was published allowing
the reproducibility of the research and reducing the potential bias
of selection of the studies. However, there was a choice of the
Portuguese and English languages for the search of the studies
and with publication limit of 10 years, which nevertheless ensures
a broad scope of the research.

However, this review does not have the limitations, the studies
analyzed presented only small samples, not influencing the ability
to evaluate the association between changes in 25(0H)D levels
and clinical and demographic factors, such as the use of antiret-
roviral therapy; the majority of the studies do not have national
representativeness, and the findings cannot be generalized for
women and people of non-white ethnicity; the lack of standard-
ization in the supplementation regime (dose, duration), mainly in
the maintenance phase, can influence the final result.

However, the gap remains in the knowledge about the effects
of vitamin D supplementation on biochemical markers in people
with HIV, which reinforces the need for future research to eluci-
date these issues. In the meantime, we encourage the adoption
of an adequate diet associated with other healthy practices, at
the individual level, obviously seeking to find an alternative for the
improvement of the vitamin D status of the HIV patient.

CONCLUSION

The results of this systematic review provide evidence that
vitamin D supplementation in HIV-positive patients on antiretro-
viral therapy increased serum levels of 25(OH)D. The five studies
reviewed here showed a positive effect of supplementation on
lymphocyte counts supporting the vitamin D benefit in immunolog-
ical recovery, which is particularly relevant for the population living
with HIV and effective for a variety of suppressive ART regimens.
However, given the scarcity of results, new studies of supplemen-
tation with this vitamin in this public are needed to add to the
protocol of treatment of the antiretroviral therapy.
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Resumen

El Ministerio de Sanidad de Esparia, en noviembre de 2018, notifico oficialmente la adopcion del etiquetado nutricional frontal Nutri-Score que
permitira a los consumidores juzgar facilmente la calidad nutricional de los alimentos en el momento de la compra e incitar a los industriales a
mejorar la composicion nutricional de sus productos alimentarios. Este articulo sintetiza los trabajos cientificos realizados que ponen en relieve
la validacion del perfil nutricional que subyace al calculo de Nutri-Score, y los trabajos que demuestran su eficacia y superioridad con respecto
a otros logotipos existentes o propuestos por agentes econémicos. Asimismo, se hace un balance de su desarrollo en Espafia y en el seno de la
Unién Europea y se responde a las fake-news transmitidas por sus detractores. Se presenta también la Iniciativa Ciudadana Europea para que
este etiquetado frontal sea obligatorio en Europa.

Abstract

The Spanish Ministry of Health, in November 2018, notified the officially adoption of the front-of-pack nutrition label Nutri-Score which will allow
consumers to easily judge the nutritional quality of food at the time of purchase and to encourage industrialists to improve the nutritional com-
position of food. This article synthesizes the scientific work pertaining to the validation of the nutritional profile that underlies the computation of
Nutri-Score and works that demonstrate its effectiveness and superiority in comparison to other existing logos or proposed by food companies.
Likewise, it highlights its development in Spain and within the European Union and responds to the fake-news raised by its detractors. It also
introduces the European Citizens’ Initiative to make it compulsory in Europe.
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INTRODUCCION

Los sistemas de etiquetado frontales de los envases (EFE), si
caracterizan adecuadamente la calidad nutricional de los alimen-
tos, pueden reducir los esfuerzos cognitivos y reducir el tiempo
para procesar la comprension de las etiquetas, ayudando a los
consumidores a identificar opciones de alimentos mas saludables.

Existen dos grandes grupos de sistemas de etiquetados fron-
tales: a) sistemas enfocados en nutrientes: son aquellos en los
que se brinda informacion sobre ciertos nutrientes criticos para
la salud, cuya ingesta en exceso aumenta el riesgo de obesidad
y otras enfermedades no transmisibles. En general, de acuerdo
al pais, informan sobre kilocalorias, grasas, grasas saturadas,
grasas trans, sal/sodio y/0 azucares. Ejemplos: etiquetado del
semaforo nutricional, etiquetado de advertencias, etc.; b) sistemas
de resumen: son aquellos en los que la informacion se basa en
algoritmos. Hacen una evaluacion global del producto en relacion
al contenido nutricional y sintetizan con un solo simbolo, icono o
puntuacion la calidad nutricional del producto. En este segundo
grupo estarfa el etiquetado Nutri-Score.

El etiquetado nutricional frontal de tipo resumen de 5 colores
«Nutri-Score» fue reconocido por la Ministra de Sanidad de Esparia,
el 12 de noviembre de 2018, como el sistema oficial de informacion
nutricional recomendado para ser colocado en la parte frontal de los
envases de los productos alimentarios. Este tipo de etiquetado fron-
tal también se adoptd en Francia y en Bélgica, y se esta debatiendo
para ser adoptado también por parte de varios paises europeos. La
implantacion de Nutri-Score, en el marco de una politica nutricio-
nal de salud publica, responde a varios objetivos: a) permitir a los
consumidores juzgar, con un simple vistazo, la calidad nutricional
de los alimentos y con ello tomar decisiones mas saludables en
el momento de la compra; y b) incitar a la industria alimentaria a
mejorar la composicion nutricional de los alimentos que producen
a través de reformulaciones e innovaciones para obtener una mejor
puntuacion en la escala de colores del Nutri-Score.

La eleccion del Nutri-Score por las autoridades de salud publica
se justifica por los numerosos trabajos cientificos acumulados en
los dltimos afios que demuestran tanto la validez del método de
calculo del Nutri-Score (validacion del algoritmo que sirve de base

NUTRI-SCORE

NUTRI-SCORE

Figura 1.
Los 5 niveles del Nutri-Score.
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a la asignacion de los colores) como su eficacia y, sobre todo, su
superioridad con respecto a otros formatos graficos existentes o
propuestos por diferentes actores (1).

¢COMO SE DISENO NUTRI-SCORE?

La base del EFE nutricional Nutri-Score es sencilla y sensata:
sintetizar las cifras y los términos incomprensibles de los valores
nutricionales que figuran en el etiquetado nutricional obligatorio
en la parte posterior de los envases, en forma de un logotipo de
colores sintético, sencillo, intuitivo y comprensible para todos,
colocado en la cara anterior de los envases de los alimentos.
La finalidad del Nutri-Score es ofrecer gracias a su simplicidad,
una verdadera transparencia a los consumidores sobre la calidad
nutricional global de los alimentos, permitiéndoles en los pocos
segundos del acto de compra, reconocer y comparar la calidad
nutricional de los diferentes productos y orientarlos hacia las al-
ternativas de mejor calidad nutricional. En efecto, por su caracter
transversal, Nutri-Score permite diferenciar la calidad nutricional
de los alimentos pertenecientes a “familias” o categorias dife-
rentes, o de un alimento a otro dentro de una misma “familia”, o
entre varios alimentos del mismo tipo pero de diferentes marcas.
Colocado en la parte frontal de los envases, complementa el eti-
quetado nutricional por nutrientes obligatorio situado en la parte
posterior de los envases, que sigue siendo Util para los individuos
con una dieta particular a seguir.

¢COMO SE CALCULA NUTRI-SCORE?

El Nutri-Score (inicialmente llamado 5C por los 5 colores) es
un logotipo de colores asociado a letras (Fig. 1) que describe 5
clases de calidad nutricional, que van del verde (asociado con la
letra A) al naranja oscuro/rojo (asociado con la letra E), y que se
basa en el calculo de un algoritmo definido en criterios de salud
publica validados cientificamente. El algoritmo que sirve de base a
Nutri-Score es un sistema desarrollado en Gran Bretafia en 2005
por un equipo de investigadores de Oxford para regular la publi-

NUTRI-SCORE
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QUE SE APOYA SOBRE BASES CIENTIFICAS

cidad destinada a los nifios y validado por la Agencia de Normas
Alimentarias del Reino Unido (Food Standards Agency, FSA) (2,3).
En 2015, el Consejo Superior de Salud Publica (4) de Francia fue
el encargado de establecer los elementos del calculo para ser
adaptado a un etiquetado frontal, sus limites y las adaptaciones del
algoritmo que condujeron a la puntuacion definitiva denominado
puntuacion FSAm/HCSP (por las iniciales de ambas entidades).

Este sistema se basa en la atribucion de puntos en funcion de la
composicion nutricional por 100 g o 100 ml del producto (Fig. 2).
Se tiene en cuenta el contenido de los nutrientes considerados
como “desfavorables” o criticos desde el punto de vista nutricional
(puntos A), a los cuales se le atribuyen una puntuacion de 0 a 10
puntos segun su contenido en kilocalorias, azlicares simples, &cidos
grasos saturados y sodio. Por otra parte, se tienen en cuenta los nu-
trientes o ingredientes considerados como “favorables” (proteinas,
fibra dietética y porcentaje de frutas, verduras, leguminosas, frutos
oleaginosos y aceites de oliva, nuez y colza) a los que se les asignan
una puntuacion de 0 a 5 puntos segun su contenido (puntos C).
Se calcula una primera suma de los puntos correspondientes a
los nutrientes “desfavorables” (puntos A) y en funcién del nivel de
puntos Ay del porcentaje de frutas, verduras, leguminosas, frutos
oleaginosos y aceites de oliva, nuez y colza, se sustrae ya sea el
total de puntos “favorables” (puntos C) 0 solamente los puntos de la
fibra, frutas, verduras, leguminosas, frutos oleaginosos y aceites de
oliva, nuez y colza, sin tener en cuenta las proteinas (1,5).

Nutrientes /100g

Energia (Kclal/KJ)
Azlcares (g)

Acidos grasos saturados (g)
Sodio (g)

Elementos/100g

Frutas, verduras, leguminosas, frutos secos con cascara,
aceites de oliva, nuez y colza (%)

Fibras (g)

Proteinas (g)*

La puntuacion final obtenida estara dentro del rango -15 a +40.
De acuerdo a 4 limites predefinidos se clasifica el resultado en 5
categorias segun su calidad nutricional representada en forma de
una cadena de 5 circulos de colores que van desde el color verde
oscuro al rojo, representando respectivamente la mejor y la peor
calidad nutricional. El circulo de mayor tamafio es el que indicara
la calidad nutricional global del producto en cuestion.

La asociacion de los circulos a letras (A/B/C/D/E) garantiza una
mayor legibilidad. Todos los elementos utilizados para el calculo
del Nutri-Score figuran en la tabla de la declaracion nutricional
obligatoria y la lista de ingredientes situada en la parte posterior
de los envases, lo cual garantiza transparencia en el sistema de
calculo utilizado y la posibilidad de poder verificar y controlar
la exactitud de la representacion del color atribuido del sistema
Nutri-Score.

EL NUTRI-SCORE: UNA HERRAMIENTA
PRACTICA SUSTENTADA POR BASES
CIENTIFICAS SOLIDAS

Elinterés de Nutri-Score y su superioridad con respecto a otros
EFE han sido ampliamente demostrados por mas de 35 trabajos
cientificos publicados en revistas cientificas internacionales, inclu-
yendo estudios realizados en Espafia, que demuestren la validez

Puntos
negativos (A)
0-40 puntos

Puntos
0-5 Puntos

positivos (C)
0-5 0-15 puntos

05 v

PUNTUACION FINAL

Célculo utilizando los datos de la tabla de los valores nutricionales y de la lista de ingredientes. A-C

*Las proteinas se toman en cuenta dependiendo del nivel de puntos Ay del contenido en frutas y

verduras en el producto

Figura 2.
Célculo del algoritmo del NutriScore: puntuacion FSAm/HCSP.
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de la puntuacion FSAm/HCSP (base del célculo del Nutri-Score),
asi como la eficacia de su formato grafico y, en particular, su
superioridad con respecto a otros modelos de EFE.

VALIDACION DEL PERFIL NUTRICIONAL
EN EL QUE SE BASA EL CALCULO
DEL NUTRI-SCORE

Diversos estudios realizados en numerosos paises europeos y
en Espafia (6-8) han demostrado que la puntuacion FSAm/HCSP
permite clasificar los grupos alimentarios en cinco categorias de
manera coherente con las recomendaciones nutricionales de sa-

P. Galan et al.

lud publica. Ademas, permite visualizar directamente la gran va-
riabilidad en la calidad nutricional de los diferentes alimentos, ya
sea entre categorias de alimentos, entre alimentos de una misma
categoria 0, para un mismo alimento, entre marcas distintas. En
todos los casos, los alimentos se distribuyen sistematicamente
en al menos tres clases de la puntuacion Nutri-Score. Es el caso
de los andlisis efectuados sobre 10.153 productos alimentarios
presentes en el mercado alimentario espariol (9), como lo ilustra la
Figura 3 (panel A: alimentos solidos y panel B: alimentos liquidos).

Ademas de la capacidad para clasificar correctamente los
alimentos, el interés de salud publica del algoritmo que susten-
ta el Nutri-Score radica en que su puntuacion se asocia con la
presencia de diferentes enfermedades cronicas. Varios estudios

Plot de la puntuacion FSAm-NPS para alimentos sélidos P I A
Frutas y verduras* -
Cereales y patatas -
Pescado Carne Huevos - NutriScore
A
Leche y productos lacteos - B
C
Grasas y salsas -
D
Snacks salados - . E
Tentempiés azucarados -
Platos compuestos -
1
0 20 40
Puntuacion FSAmM-NSP
Plot de la puntuacién FSAm-NPS para bebidas P I B
Néctares de frutas - — .
Jugos de frutas - * soee —‘I:I: Nutriscore
L
B
Bebidas con edulcorantes - = c
D
Bebidas azucaradas - . 1 . £
Aguas -
0 20 40
Puntuaciéon FSAm-NSP

Figura 3.

Panel A. Distribucion de la puntuacion FSAm/HCSP para los alimentos solidos. *Productos que contienen principalmente frutas y verduras. Panel
B. Distribucion de la puntuacion FSAm/HCSP en el caso de alimentos liquidos. Las lineas verticales representan los limites de las 5-categorias del
Nutri-Sscore. El limite del borde del recuadro més a la izquierda indica el percentil 25, la linea dentro del recuadro marca la mediana, y el borde

del recuadro de mas a la derecha indica el percentil 75.
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(10-15) realizados en el marco de grandes cohortes Francesas
(SU.VL.MAX, Nutrinet-Santé) u otras Europeas (EPIC) con un gran
numero de individuos seguidos durante varios afios, han puesto
de manifiesto que los sujetos con una puntuacion alta en el al-
goritmo FSA (es decir, que corresponde al consumo de alimentos
clasificados de peor calidad en la escala del Nutri-Score) tienen
un riesgo 34% superior de desarrollar cancer, considerando todas
las localizaciones, y un riesgo 52% superior de desarrollar cancer
de mama. Ademas, aquellos sujetos cuya puntuacion FSA de su
alimentacion se situd en el cuartil mas alto presentaron un riesgo
61% superior de desarrollar enfermedades cardiovasculares, 43%
superior de desarrollar sindrome metabdlico y 61% superior de
desarrollar sobrepeso o obesidad (solo en el caso de los hombres).

VALIDACION DEL
FORMATO GRAFICO DEL NUTRI-SCORE

En cuanto al formato grafico, el marco tedrico sobre el efecto de
los EFE establece que, para que un EFE sea eficaz son necesarios
varios requisitos previos: la aceptabilidad, la comprension objetiva
y la utilizacion del EFE en situacion de compra (16). En efecto,
un EFE mal aceptado o mal comprendido por los consumidores
tendra pocas posibilidades de ser utilizado eficazmente en los
momentos de la compra. Varios estudios (17-19) realizados en
Francia en el marco del estudio Nutrinet-Santé han permitido eva-
luar la percepcion y la comprension objetiva del Nutri-Score/5C
(inicialmente llamado 5C), en comparacion con otros logotipos
actualmente utilizados en el mundo o propuestos por diferentes
actores econdmicos: Seméaforo Tricolor Multiple (Multiple Traffic
Lights, MTL) britanico, las Guias Diarias de la Alimentacion/refe-
rence intakes (Rl, apoyado por numerosos industriales), Choice
(‘coche verde’, sistema holandés), SENS (propuesto por los dis-
tribuidores), etc.

Recientes trabajos han demostrado que el Nutri-Score es con-
siderado como el mas facil de identificar y el mas facil de enten-
der, y esto independientemente del nivel socioeconomico de la
poblacion considerada (19). Si bien todos los EFE permiten a los
sujetos clasificar los productos alimenticios mejor que una situa-
cion sin ningun EFE, el logotipo 5C es el que ofrece los mejores
resultados, incluso en los individuos con una alimentacion mas
bien «desfavorecida» desde el punto de vista nutricional y de la
salud (18). En particular, la presencia del EFE 5C con respecto a
la situacion sin EFE, aumenta mas de veinte veces la capacidad
de clasificar correctamente los productos en aquellas personas
que no tienen conocimientos de nutricion (18).

Varios estudios experimentales han sido realizados en Francia
sobre el uso de logotipos nutricionales en situacion de compra.

Un primer ensayo aleatorizado fue realizado sobre el impacto
de los diferentes logotipos en la calidad nutricional de la cesta
de la compra, en un marco similar a un sitio web de compras on
line (20). La presencia del EFE de 5 colores se asocid de manera
significativa a la calidad nutricional de la cesta de compra en
comparacion con otros logotipos estudiados o la situacion de
referencia sin logotipo. Ninguno de los EFE estudiados modifico
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el precio de la cesta ni el nimero de productos comprados. El EFE
de 5 colores fue el tnico logotipo que permitié reducir significati-
vamente el contenido en lipidos, &cidos grasos saturados y sodio
de la cesta de la compra. Ademas, este EFE demostrd ser el mas
eficaz en subgrupos de poblacion basados en el sexo, la edad,
el nivel de estudios, los ingresos, el indice de masa corporal y el
nivel de conocimientos en materia de nutricion del sujeto (20).

En 2016 se realizé en Francia un estudio a gran escala que
compard el Nutri-Score con otros tres EFEs: a) SENS propuesto
por la federacion de la gran distribucion; b) el MTL; y ¢) una nue-
va version de los RI (RI/GDA) en 4 secciones del supermercado
(1.298 productos) de 60 supermercados (10 por logotipo y 20
controles) durante un periodo de 10 semanas (21). Los resultados
de este estudio demostraron la superioridad del Nutri-Score en
comparacion con los otros 3 modelos probados, en relacion a
una mejor calidad nutricional de la cesta de la compra. La mejora
de la calidad nutricional global de la cesta de la compra para los
productos de las secciones etiquetadas con Nutri-Score fue del
4,5%. Esta ventaja de Nutri-Score fue aun superior cuando se
observo especificamente el comportamiento de los consumidores
que compraban los productos mas baratos.

Este resultado fue también confirmado por un reciente es-
tudio de intervencion realizado sobre 809 sujetos que analizd
el Nutri-Score y otros 4 logotipos (el sistema australiano HSR/
NutriMark, RI, MTL y SENS) en condiciones reales de compra
y utilizando métodos de economia experimental (“framed field
experiment”) (22). Los autores concluyeron que, si bien los cinco
sistemas analizados tuvieron un efecto positivo significativo en la
calidad nutricional de la compra, Nutri-Score fue el mas eficaz de
los cinco etiquetados frontales ya que generd una mejoria en la
calidad nutricional de la compra del 9,3%, mientras que la mejora
vario de 2,9 a 6,6% para los otros logotipos. Ademas, Nutri-Score
demostrd ser mas eficaz en el grupo de participantes con los
ingresos mas bajos (2,5 veces mas eficaz que el MTL) (22).

A menudo se presenta como un defecto el hecho de que el Nu-
tri-Score, como la mayoria de los logotipos nutricionales, se base
en evaluar por 100 g de alimentos y no por porcion. Recientemente
se llevo a cabo un estudio experimental para evaluar el impacto
del Nutri-Score, del MTL britanico y del Evolved Nutrition Label
(ENL, logotipo propuesto por un consorcio de industriales: Co-
ca-Cola, Pepsi, Mars, Mondelez, Nestlé, Unlilever) en la seleccion
del tamario de las porciones (23). Los resultados mostraron que el
Nutri-Score y, en menor medida el MTL, parecen ser herramientas
eficaces para que los consumidores seleccionen porciones mas
pequefias de productos de baja calidad nutricional (productos para
untar, bizcochos y quesos) en comparacion a si el producto no
presenta EFE. Por el contrario, el ENL parece tener un efecto muy
limitado para disminuir las porciones de los productos de menor
calidad nutricional en comparacion con la ausencia de logotipo, e
incluso, por el contrario, tiende a aumentar el tamafio de la porcion
para los productos para untar. Esto podria deberse a que el ENL
categoriza los colores en funcidn al tamafio de la porcion indicada
en el envase determinado por la propia industria (porciones que
en ocasiones podrian ser inferiores a la realidad del consumo ha-
bitual). Esto permitiria mejorar artificialmente la calidad nutricional
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de sus productos haciendo desaparecer el rojo para convertirlo en
naranja en la escala ENL. Como consecuencia podria estimular a
los consumidores a aumentar el consumo de alimentos de baja
calidad nutricional pensando que su calidad es superior.

Por Gltimo, para probar la efectividad del Nutri-Score en di-
ferentes contextos culturales distintos a los de Francia, se ha
llevado a cabo un reciente estudio experimental comparativo
internacional (24) para comparar la comprension objetiva de 5
logotipos: Nutri-Score, MTL britanico, HSR, Rl'y Warnings (ad-
vertencias sanitarias utilizadas en Chile). Este estudio se llevd
a cabo sobre consumidores de 12 paises: Argentina, Australia,
Bulgaria, Canada, Dinamarca, Francia, Alemania, México, Singa-
pur, Espafa, Reino Unido y Estados Unidos. En toda la muestra,
los resultados mostraron que la inclusion de cualquier logotipo
frontal mejord la capacidad de los participantes para clasificar
correctamente los productos en funcion de su calidad nutricional,
con una eficacia claramente superior para Nutri-Score, seguido
de MTL, HSR, Warningsy RI. Se observaron tendencias similares
en los doce paises, aunque especialmente en 10s europeos, en
las tres categorias de alimentos estudiadas (pizzas, pasteles y
cereales para el desayuno). En cuanto a los resultados especifi-
cos de Espafia (25), el estudio se centrd en 1.000 consumidores
espafioles y Nutri-Score fue el sistema que permitié que los suje-
tos clasificaran mejor los alimentos segun su calidad nutricional
respecto a las IR, en las tres categorias de alimentos estudiadas
(Fig. 4), sequido de MTL, Warningsy HSR. En este estudio, el sis-
tema Nutri-Score fue en los consumidores espafioles el logotipo
frontal mas eficiente para transmitir informacion sobre la calidad
nutricional de los alimentos.

P. Galan et al.

VALIDACION DEL PERFIL NUTRICIONAL Y
DEL FORMATO GRAFICO DEL NUTRI-SCORE
EN RELACION CON LA MORTALIDAD POR
ENFERMEDADES CRONICAS

Un estudio reciente (26) utilizando un modelo de simulacion,
ha permitido evaluar, el impacto de cinco EFEs (Nutri-Score, HSR,
MTL, Rl'y SENS) sobre la mortalidad por enfermedades cronicas
vinculadas a la nutricion. El célculo se hizo sobre la base de los
datos de un estudio realizado en un almacén experimental que
midi6 el impacto de estos cinco logotipos sobre la calidad nutri-
cional de las compras de consumidores. En una primera sesion
se efectuaron las compras sin logotipo y en una segunda sesion
el conjunto de los productos propuestos contenia uno de los cinco
logotipos. Las diferencias constatadas en el contenido nutricional
de las cestas de compras entre las dos sesiones (en calorias,
lipidos, acidos grasos saturados, aztcares, fibras, sal, frutas y
hortalizas) se aplicaron posteriormente a los datos de consumo
de alimentos recogidos en los participantes de la cohorte Nutri-
Net-Santé utilizada para estimar el consumo alimentario de refe-
rencia. Posteriormente se realizo un estudio de macrosimulacion
utilizando el modelo PRIME, que permite estimar el impacto de una
modificacion del consumo de alimentos sobre la mortalidad por
enfermedades cronicas relacionadas con la nutricion. La presencia
de logotipos se asocio a una reduccion de la mortalidad estimada
por enfermedades cronicas gracias a una modificacion del consu-
mo de alimentos, pero el impacto mas importante se observo con
el Nutri-Score. Se considerd que aproximadamente el 3,4% de las
muertes por enfermedades cronicas podian ser evitadas cuando
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Figura 4.

Porcentaje de respuestas correctas de los participantes que recuerdan haber visto el logotipo, con el incremento respecto a la opcion sin etiquetado, segun el etiquetado
frontal de los envases utilizado y la categoria de alimentos (EFE: etiquetado frontal de los envases; HSR: Health Star Rating system; MTL: multiple traffic lights; RI: reference

intake, sin etiquetado frontal de los envases).
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se utilizaba el Nutri-Score (es decir, en Francia, entre 6.636 y
8.732 muertes evitadas). Los otros logotipos también se asociaron
a una disminucion de la mortalidad con impactos de menor mag-
nitud: HSR (2,8%), RI (1,9%), MTL (1,6%) y SENS (1,1%). Estos
resultados sugieren que el Nutri-Score, con su formato grafico
simple, gradual y usando una escala de colores del verde al rojo,
e integrando en su calculo ademas de los elementos nutricionales
negativos (azucares, grasas saturadas, sal y densidad calorica)
los elementos positivos (en particular las frutas y hortalizas, frutos
secos, legumbres, fibras) seria el logotipo mas eficaz entre los
diferentes logotipos nutricionales estudiados para reducir la mor-
talidad por enfermedades cronicas relacionadas con la nutricion,
y en particular las enfermedades cardiovasculares y 10s canceres.

EN LA PRACTICA, ;COMO FUNCIONA EL
NUTRI-SCORE PARA LOS CONSUMIDORES?

El Nutri-Score permite a los consumidores, mediante un solo
vistazo, comparar la calidad nutricional en el momento de su
compra de:

1. Alimentos pertenecientes a “familias” (categorias) diferentes
con una verdadera pertinencia en sus condiciones de uso o de
consumo (y que a menudo estan préximos en los estantes de los

Panel A

or @
Panel B

Panel C
; LR
0im oo
Figura 5.

a D

supermercados), por ejemplo, yogures comparados con cremas
de postres; o para alimentos consumidos en el desayuno, permite
comparar por ejemplo cereales desayuno, pan de molde, galletas,
bizcochos, bolleria industrial, etc. (Fig. 5, panel A).

2. Alimentos de la misma categoria, por ejemplo, en la familia
de los cereales del desayuno comparar mueslis versus cereales
chocolatados, versus cereales chocolatados y rellenos (Fig. 5, panel
B); comparar galletas secas vs. galletas con las frutas vs. galletas
chocolateadas; o lasafia con carne, con salman, con espinacas; 0
los diferentes tipos de pizzas o diferentes tipos de bebidas (agua,
zumos de frutas, bebidas a base de frutas, refrescos, etc.).

3. Mismo tipo de alimento pero de diferentes marcas, por ejem-
plo sardinas en lata (Fig. 5, panel C) de diferentes marcas.

En cada una de estas categorias la escala de Nutri-Score puede
variar mucho, por lo que la presencia del Nutri-Score supone une ayu-
da importante para los consumidores a la hora de elegir un producto.

RESPUESTAS A LAS CRITICAS
SOBRE EN NUTRI-SCORE

A pesar del convincente expediente cientifico sobre el que se
basa Nutri-Score, el apoyo de los consumidores, su desarrollo
en Europa y el compromiso de un nimero cada vez mayor de

Puntuacion Nutri-Score de diferentes alimentos pertenecientes a diferentes “familias” (categorias) consumidos en el mismo momento de consumo (Panel A); misma categoria

diferentes tipos y marcas (Panel B); misma familia de sardinas en lata (Panel C).
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industriales (pese a la persistencia de fuerte oposicion de algu-
nos grupos de la industria alimentaria que no desean utilizar el
Nutri-Score), circulan criticas y las notidicias falsas (fake-news)
en las redes sociales para desacreditar Nutri-Score (27).

Algunas de las criticas mas frecuentes se refieren al hecho de
que el Nutri-Score no incluye aditivos, grado de transformacion
0 pesticidas. Esto es una limitacion totalmente asumida por to-
dos los logotipos nutricionales (y no solo por el Nutri-Score), ya
que es evidente que, en el estado actual de los conocimientos
cientificos, no es posible desarrollar un indicador sintético que
por si solo cubra todas estas dimensiones nutricionales por va-
rias razones. Por un lado, si bien existen numerosos trabajos
cientificos que permiten considerar la existencia de un nivel de
prueba suficiente respecto a sus consecuencias sobre el riesgo
de enfermedades cronicas para un determinado niimero de fac-
tores nutricionales (nutrientes y alimentos), este no es el caso de
las demas dimensiones, en particular las relativas a los aditivos,
a los compuestos neoformados o a los contaminantes (pestici-
das, antibidticos, disruptores endocrinos). Sobre algunos de ellos
existen hipotesis sobre su impacto en la salud, pero con niveles
de prueba muy diferentes especialmente en lo que respecta a
estudios en humanos. Por otra parte, actualmente es imposible
definir la contribucion relativa de cada una de estas dimensiones
sobre su riesgo para la salud de forma de poder concluir en una
nota sintética que, idealmente, seria predictiva de un nivel de
riesgo global. Por lo tanto, calcular un indice tnico para carac-
terizar la calidad sanitaria global de un alimento, que podria en
tltimo término conducir a una clasificacion de forma absoluta
(excelente, bueno, mediocre), no se basaria en bases cientificas
suficientemente solidas.

No obstante, ello no impide, dentro del marco de una politica
nutricional de salud publica eficaz, recomendar a la poblacion
que elija alimentos frescos y de proximidad y, en el caso de pro-
ductos alimentarios, seleccionar aquellos con una mejor calidad
nutricional en la puntuacion del Nutri-Score, con la menor lista de
aditivos posible (visibles en la lista de ingredientes) reduciendo la
proporcion de alimentos ultraprocesados.

Otro tipo de criticas se refiere a pseudocontradicciones en la
capacidad del Nutri-Score para clasificar correctamente los ali-
mentos en funcion de sus cualidades nutricionales: las patatas
fritas estan mejor clasificadas que las sardinas; o el aceite de
oliva estd menos bien clasificado que la Coca-Cola Zero. Hay
que tener en cuenta que la finalidad de un logotipo nutricional
como Nutri-Score no es clasificar los alimentos en sanos 0 no
sanos en términos absolutos, como haria un logotipo binario. Tal
finalidad para un logotipo nutricional seria totalmente discutible,
ya que esta propiedad esta vinculada a la cantidad del alimento
consumida y a la frecuencia de su consumo, pero también al equi-
librio alimentario global de las personas. De hecho, el equilibrio
nutricional no se consigue sobre el consumo de una sola ingesta
alimentaria, ni siquiera sobre una sola comida o sobre un solo dia.
Por supuesto, estos conceptos complejos no pueden resumirse
con un logotipo nutricional asignado a un producto especifico de
una marca especifica. El objetivo del Nutri-Score es proporcionar
a los consumidores una informacion, en valor relativo, que les
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permita poder comparar facilmente la calidad nutricional de los
alimentos. Esta comparacion solo tiene sentido si es pertinente,
en particular si se refiere a alimentos que el consumidor tiene que
comparar en la vida real (en el momento de su acto de compra
0 de su consumo). Asi pues, ¢,qué sentido tiene, como hacen las
fakes news, comparar el Nutri-Score de los cereales de desayuno
con el de las sardinas en lata, el del aceite de oliva con el del Cola
Zero, o el de las patatas fritas con el del roquefort? En la practi-
ca, el consumidor necesita poder comparar la calidad nutricional
de los alimentos que son relevantes para su consumo. Si desea
elegir los elementos de su desayuno es importante que pueda
comparar la calidad nutricional de los alimentos de diferentes
categorias, pero consumidos en la misma ocasion. Por ejem-
plo, pan de molde, bolleria, cereales desayuno o bizcochos, etc.
En este contexto, Nutri-Score funciona perfectamente bien. Del
mismo modo, tras la modificacion reciente tomada en cuenta en
el calculo del perfil nutricional en el que se basa el Nutri-Score y
notificada por decreto en el JORF publicado el 5 de septiembre de
2019 (https://www.legifrance.gouv.fr/affichTexte.do?cidTexte=-
JORFTEXT000039034274), el aceite de oliva se clasifica como el
aceite con la mejor puntuacion junto con los aceites de colza y de
nueces (los tres clasificados como “C”), mientras que los aceites
de maiz, girasol y cacahuete estan en D, y el aceite de palmay
la mantequilla en E.

Otro elemento de engaiio transmitido por los detractores del
Nutri-Score es utilizar ciertos estereotipos en términos de convic-
ciones o percepciones de los alimentos. Por ejemplo, la imagen
de las patatas fritas (@ menudo ligada a la imagen negativa de los
fast-foods) esta estigmatizada y percibida como negativa desde el
punto de vista nutricional, mientras que la de los alimentos «iradi-
cionales» como el roquefort, el jamdn serrano o las sardinas en lata
(aligual que el salmén ahumado) gozan de una percepcion positiva.
Sin embargo, basta con mirar la composicion de estos alimentos
para darse cuenta de la realidad de su composicion nutricional. Es
perfectamente normal que el roquefort o el jamén serrano se clasi-
fiquen E por su riqueza en grasas saturadas y en sal. Tampoco esta
justificada la critica sobre el salmon ahumado clasificado como “D”,
ya que, aunque contiene elementos de interés nutricional, también
contiene cantidades importantes de sal (2,5 a 3,5 g de sal por 100
0) a diferencia del salmon fresco clasificado como “A”.

En definitiva, por definicion el Nutri-Score no es mas que una
traduccion de los valores nutricionales declarados en el etique-
tado obligatorio localizado en la parte posterior del envase de los
alimentos tal como se venden.

CONCLUSIONES

Promovido por el Ministerio de Sanidad espafiol, Nutri-Score
cuenta también con un fuerte apoyo de las asociaciones de con-
sumidores espafiolas, en particular la OCU y el ECU, asi como
a nivel europeo, por la BEUC, que agrupa a las asociaciones de
consumidores de los diferentes estados (28).

Actualmente ya hay empresas agroalimentarias y distribuidoras
espariolas que se han comprometido a adoptar el Nutri-Score
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QUE SE APOYA SOBRE BASES CIENTIFICAS

en sus productos (Eroski, Caprabo, Alcampo, Nestlé). En Fran-
cia, que se adopto el Nutri-Score en octubre de 2017, mas de
140 empresas agroalimentarias y grandes distribuidores se han
comprometido a poner el Nutri-Score en los envases de los ali-
mentos que comercializan. En Bélgica, son muchas empresas
que también han adoptado Nutri-Score. Se estan llevando a cabo
discusiones en otros paises europeos en 10s que varias empresas
ya han decidido adoptar el Nutri-Score, en particular en Alemania,
Holanda, Luxemburgo, Suiza, Austria, Portugal, Eslovenia, etc.
Espafia aparece con Francia y Bélgica, como uno de los paises
pioneros en Europa en establecer una verdadera transparencia
sobre la calidad nutricional de los alimentos y ayudar a los con-
sumidores a orientar sus decisiones hacia alimentos de mejor
calidad nutricional. La eleccion del Nutri-Score por el gobierno
espafiol se basa en el amplio expediente cientifico que demuestra
la eficacia de este logotipo y su superioridad con respecto a los
demas sistemas existentes. Su implantacion y desarrollo en Espa-
fia es un elemento importante para una politica nutricional eficaz
para hacer frente a los grandes retos de salud publica que plan-
tea el aumento de la prevalencia de las enfermedades cronicas
(obesidad, cancer, enfermedades cardiovasculares, diabetes, hi-
pertension arterial, etc.) relacionadas con la nutricion. Nutri-Score
aparece como una herramienta de salud publica sencilla y eficaz
para contribuir a reducir el riesgo de enfermedades cronicas con
un impacto significativo, como lo demuestra un estudio publica-
do recientemente que muestra que el despliegue de Nutri-Score
en todos los alimentos en Francia podria reducir anualmente la
mortalidad por enfermedades cronicas en un 3,4% (26).

OBJETIVO, NUTRI-SCORE OBLIGATORIO EN
TODA EUROPA. LLAMAMIENTO PARA FIRMAR
LA PETICION DE LA INICIATIVA CIUDADANA
EUROPEA PRO-NUTRI-SCORE

Para que Nutri-Score sea realmente eficaz, es evidente que es
necesario que sea afadido al conjunto de los productos alimen-
tarios puestos en el mercado a disposicion de los consumidores
(29). Actualmente, la colocacion del Nutri-Score depende total-
mente de la voluntad de los industriales que pueden negarse a
exhibirlo en sus productos debido a la normativa europea sobre la
informacion de los consumidores (INCO) adoptada en 2011 por el
Parlamento Europeo y que entr6 en vigor en diciembre de 2014.

Asi pues, los estados miembros no tienen la posibilidad de
hacer obligatoria la adopcion de un EFE como es el Nutri-Score
a menos que se logre modificar el reglamento INCO. Tal es el
sentido de la Iniciativa Ciudadana Europea (ICE), denominada
«PRO-NUTRISCORE», lanzada gracias a la iniciativa de 7 aso-
ciaciones de consumidores miembros de la Oficina Europea de
Asociaciones de Consumidores (28) y cuyo objetivo es pedir a la
Comision Europea que imponga el etiquetado simplificado «Nu-
tri-Score» sobre los productos alimenticios, para garantizar una
informacion nutricional de calidad a los consumidores europeos
y proteger su salud. No obstante, grandes multinacionales con-
tindian negandose a afiadirlo en sus productos impidiendo, a los
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consumidores, tener una verdadera transparencia sobre la calidad
nutricional de los mismos.

Para que esta iniciativa (registrada oficialmente en el sitio web
de la Comision Europea: www.pronutriscore.org) llegue a_buen
término se debe reunir en menos de un afio un millén de firmas
repartidas en al menos siete paises europeos.

Al hacer clic en el enlace, cada ciudadano/consumidor es di-
rigido al servidor seguro de la Comision Europea para registrar
su firma. Los datos exigidos para firmar la peticion (nimero de
documento de identidad o de pasaporte) se derivan de la norma-
tiva sobre la iniciativa ciudadana europea.

Los ciudadanos/consumidores tienen a través de esta ICE la
posibilidad de hacerse oir ante la Comision. Se trata de un ele-
mento de democracia participativa en el funcionamiento de la
Union Europea que puede ser un medio para hacer avanzar la
salud publica en beneficio de los consumidores pese a 10s grupos
de presion que se oponen a ella.

Los profesionales de la nutricion y de la salud publica no
pueden dejar de apoyar esta iniciativa de las asociaciones de
consumidores, ya que constituye una oportunidad excepcional
para que los ciudadanos puedan influir en la Comision Europea
a fin de que los beneficios de la medida en términos de salud
publica sean tenidos en cuenta y prevalezcan sobre los intereses
economicos.
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Resumen

La nutricion clinica ha evolucionado en nuestro pais desde la superespecializacion de la nutricion parenteral (NPT) en la Unidad de Cuidados
Intensivos (UCI) hasta lo que supone la atencién comunitaria de salud. En sus inicios, la NPT se utilizaba en una minima parte de pacientes
hospitalizados. EI desarrollo de la nutricion enteral (NE) supuso una ampliacion de los beneficiados por lograr un correcto aporte nutricional.
Al involucrarnos en el codigo de dietas, la responsabilidad se extendi6 a toda la poblacion hospitalizada. Las técnicas de nutricion artificial se
extendieron posteriormente al domicilio del paciente y se consolidd con la inclusion de la nutricion enteral domiciliaria (NED) en la cartera de
servicios del Sistema Nacional de Salud (SNS).

Para mejorar la prevencion de la desnutricion, tras el estudio PREDYCES surgieron el Consenso Multidisciplinar y posteriormente la Alianza Més
Nutridos, con los que el campo de la nutricién clinica se amplié a la Atencién Primaria y a las residencias.

El Gltimo escalén es la atencién comunitaria de salud, una estrategia que se sustenta en el concepto de que la salud es algo mas que la ausencia
de enfermedad junto a la necesidad de implicar a los ciudadanos en sus propias decisiones sobre su estilo de vida y sobre como afrontar los
problemas de salud.

Abstract

Clinical nutrition has evolved in our country from the super-specialization of parenteral nutrition (PN) in the Intensive Care Unit (ICU) up to the
community care of health. In the beginning, PN was used in a minimum percentage of hospitalized patients; the development of the enteral nutrition
(EN) meant an extension of the beneficiaries to achieve a correct nutritional contribution. By getting involved in the diet code the responsibility was
extended to the entire hospitalized population. Artificial nutrition techniques were subsequently extended to the patient’s home and consolidated
with the inclusion of the home enteral nutrition (HEN) in the Spanish National Health Service (SNS) portfolio.

To improve the prevention of malnutrition, after the PREDYCES study, the Multidisciplinary Consensus emerged and later the Alianza Més Nutridos
was developed, in which the field of clinical nutrition was extended to Primary Care and nursing homes.

The last step is community health care, a strategy that is based on the concept that health is more than the absence of disease along with the
need to involve citizens in their own decisions about their lifestyle and how to address health problems.

Recibido: 12/08/2019 e Aceptado: 20/08/2019

Celaya Pérez S. Décima leccion Jesus Culebras. Nutricion clinica: de la superespecializacion a la atencion
comunitaria. Nutr Hosp 2019;36(5):1223-1230

DOI: http://dx.doi.org/10.20960/nh.02838

Correspondencia:

Sebastian Celaya Pérez
e-mail: scelaya6@nhotmail.com

©Copyright 2019 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/).



1224

INTRODUCCION

Sefior presidente, permitame que comience mi intervencion
agradeciendo al profesor Jesus Culebras sus palabras de pre-
sentacion y trasmitiéndole nuestro reconocimiento por su trabajo
y dedicacion al mundo de la nutricion en nuestro pais. Una labor
que ha servido de ejemplo y apoyo a todos los que tuvimos la
suerte de trabajar junto a él y colaborar en el desarrollo de esta
sociedad.

Me gustaria destacar cuatro hitos fundamentales en su tra-
yectoria;

— La estancia de dos afios junto a Francis Moore en Harvard,
donde se dedico al estudio del metabolismo quirdrgico y la
composicidn corporal; sin duda, esta etapa ha marcado su
trayectoria posterior.

— La fundacion de la SENPE en 1977, demostrando que era
un adelantado a su tiempo. Recuerdo su tesén para lograr
situarnos en la primera division de las sociedades cientificas.

— Fue fundador y director durante 36 afos de la revista Nutri-
cion Hospitalaria. Logro su inclusion en Medline y desde
2008 esta presente en el JCR.

— Y por dltimo, cabe destacar que ha defendido con éxito dos
tesis doctorales, lo cual da idea de su capacidad cientifica e
investigadora (1).

Por ello me siento muy orgulloso de recibir este premio ins-

taurado en su honor.

Cuando el Dr. Ledn, presidente de la Sociedad, me comunico
el encargo de dictar esta leccion, senti cierta perplejidad, pues
llevaba mas de siete afios alejado de sus actividades. Por ello
me parecio un premio excesivo. Pero no puedo negar que senti
una gran ilusion pues la SENPE y la nutricion han sido una parte
fundamental de mi vida profesional. Muchas gracias por conce-
derme esta distincion.

A'la hora de elegir el tema de esta conferencia tuve dudas.
Durante los tres Ultimos afios de mi vida he ocupado el cargo
de consejero de Sanidad del Gobierno de Aragon. Por ello, dada
mi situacion, ya apartado de la practica hospitalaria, y estando
en estos ultimos tiempos mi actividad centrada en la gestion y
la politica sanitaria, me parecid que no tenia sentido que dicta-
ra ninguna conferencia sobre temas cientificos. Decidi que un
repaso a mi trayectoria personal en el campo de la nutricion
podria ser el eje conductual de mi presentacion puesto que mis
ideas y reflexiones en estos momentos en que me he retirado de
la responsabilidad de dirigir la Sanidad en Aragén son sin duda
diferentes a las que tenia cuando inicie mi labor profesional en
la Unidad de Cuidados Intensivos (UCI) del Hospital Clinico de
Zaragoza en 1978.

Por otro lado, la trayectoria seguida por la sociedad ha sido,
en cierto modo, paralela a mi trayectoria profesional, salvando
esta Ultima época, y en algun sentido pienso modestamente que
algo he podido aportar a que la SENPE pueda, sin duda, estar
orgullosa de lo que representa hoy en la comunidad cientifica de
nuestro pais. Especialmente en cuanto a su responsabilidad en la
salud de los ciudadanos en un aspecto tan fundamental como es
la nutricion. Por ello, el titulo de esta X Leccion Jesus Culebras

S. Celaya Pérez

quiere ser un repaso a la evolucion desde la superespecializacion
de nuestros primeros pasos con la nutricion parenteral (NPT) en
la UCI, hasta lo que supone la atencién comunitaria en el campo
de la nutricion.

La atencion comunitaria de salud es una estrategia que, aun-
que se definié en el inicio de la Atencion Primaria, no se ha
desarrollado suficientemente hasta estos Ultimos afos. Se basa
en el concepto de que la salud es algo mas que la ausencia de
enfermedad, junto a la necesidad de implicar a los ciudadanos
en sus propias decisiones sobre su estilo de vida y sobre como
afrontar los problemas de salud. Esta aportacion es la que pue-
do hacer desde la experiencia de haber ocupado el cargo de
maximo responsable de la salud de una comunidad auténoma
y en la cual mi trayectoria anterior en el campo de la nutricion y
el trabajo de muchos afios con los magnificos profesionales que
han formado parte de la SENPE sin duda ha marcado de forma
significativa mi actuacion.

INICIOS DE LA NUTRICION ARTIFICIAL

Cursé mis estudios de Medicina durante los afios 1970-1976
en Zaragoza y debo destacar el hecho de que en toda la licen-
ciatura no recibimos ni una sola leccion sobre nutricion o alimen-
tacion, fuera de los procesos bioquimicos del ciclo de Krebs. La
licenciatura en Farmacia tenia la exclusiva sobre los estudios de
bromatologia y nutricién. Todo ello, pese a que ya en 1936 un
cirujano, Studley (2), habia dado la primera sefial de alerta sobre
la importancia de la pérdida de peso en la evolucion postope-
ratoria de pacientes sometidos a una intervencion quirdrgica.

Por ello mis primeros contactos con la nutricidn tuvieron lugar
al incorporarme a la UCI a comienzo de los afios 80. Iniciaban
su desarrollo las unidades de cuidados intensivos y las superes-
pecialidades en los grandes hospitales. La cirugia oncoldgica
afrontaba nuevos retos, se iniciaban los trasplantes y proliferaban
los traumatismos por accidente de trafico. Nos encontrabamos
con la paradoja de que nuestros pacientes que habian superado
graves operaciones fallecian ante la imposibilidad de ser alimen-
tados correctamente. En mi caso, como en el resto de profesio-
nales, cirujanos e intensivistas especialmente, la dedicacion a la
nutricién artificial vino marcada por una necesidad imperiosa de
evitar el fallecimiento de nuestros pacientes por falta de aporte
de energia y nutrientes necesarios para reparar sus heridas,
mantener la musculatura y asegurar los procesos vitales.

Mi jefe en el Servicio de Cirugia (Prof. Lozano) me encargd
ponerme al dia en una novedosa técnica denominada “nutricion
parenteral” que se estaba comenzando a desarrollar con éxito en
Estados Unidos. Wilmore y Dudrick (3) lograron nutrir a un lactan-
te nacido con atresia de todo el intestino excepto en unos pocos
centimetros de yeyuno-ileon. Utilizaron dextrosa hipertonica y
soluciones de aminodcidos durante seis semanas y fue el primer
paciente que se beneficié realmente de esta nueva técnica.

El desarrollo posterior de la NPT logré modificar el prondstico
en multitud de pacientes. Sus inicios en nuestro medio fueron
artesanales. Realizabamos las mezclas con frascos de cristal
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conectados en “Y” o, lo que era mas arriesgado, mezclando
diversos componentes en la propia UCI. Sin duda, las complica-
ciones en esta época fueron importantes, derivadas de la nece-
saria curva de aprendizaje. Los profesionales implicados eran
principalmente intensivistas, cirujanos, pediatras, farmacéuticos
y bioquimicos.

El avance en los preparados, gracias a la importante labor
de investigacion de la industria farmacéutica, junto al mejor
conocimiento del metabolismo en la fase de agresion y de las
complicaciones favorecié una mayor seguridad en su utilizacion.
Se formalizaron protocolos clinicos por consenso y esto permitio
su extension al resto del hospital y su utilizacién en un mayor
numero de pacientes. Debo resefiar que, sin duda, como suele
ocurrir tras la aparicion de una nueva técnica, se produjo un
cierto exceso en su utilizacion que pronto se veria compensado.

Si me gustaria destacar la creacion de equipos multidiscipli-
narios, contribucion importante para el éxito de esta técnica, y
quiero sefalar especialmente el papel de Enfermeria, que se
implicd de forma entusiasta en estos equipos, siendo responsa-
bles de que los cuidados y la prevencion de las complicaciones
culminaran con éxito. Igualmente cabe sefialar el papel de los
servicios de Farmacia, que lograron aportar la seguridad que exi-
gia la preparacion de mezclas y posibilitaron su individualizacion
segun las necesidades de cada paciente (4).

Se puede afirmar que, en sus primeros pasos, la nutricion
clinica tenia como objetivo fundamental evitar el fallecimiento
por la incapacidad de aportar los alimentos y, una vez logrado
gracias al desarrollo de esta técnica, nos centramos en prevenir
las complicaciones relacionadas con la desnutricion. Para ello
los estudios se encaminaron a profundizar en el conocimiento
de la desnutricion hospitalaria y en la bisqueda de parametros
que nos permitian su valoracion y cuantificacion, asi como el
establecimiento de indices prondsticos.

El concepto de desnutricion hospitalaria no era un concepto
nuevo. Fue acufiado ya en 1974 por Charles Butterworth, un
excelente fisidlogo y conocedor del metabolismo. Publico un
interesante articulo donde destaco la elevada prevalencia de
desnutricion en el hospital y su efecto deletéreo en la recupe-
racion del paciente y en su pronostico (5). Fue este autor quien
introdujo el término “desnutricion iatrogénica” para describir los
trastornos de la composicion corporal del paciente hospitalizado
ocasionados por las acciones u omisiones del equipo médico.
Ademas, identificd 14 practicas asistenciales consideradas
inaceptables en tanto en cuanto atentan contra el estado nutri-
cional del paciente.

De esta forma, se desarrolld una linea de trabajo sobre la
necesidad de evitar que el paciente se someta a una intervencion
quirtirgica en situacion de riesgo por su desnutricion, lo cual era
frecuente en aquellos afos por el retraso en el diagndstico de
muchas enfermedades, especialmente neoplasias, y por la falta
de acceso a la atencidn médica como hoy se conoce. En muchos
centros se utilizd NPT antes de la cirugia para intentar mejorar el
prondstico de la evolucion postoperatoria. El tema estuvo sujeto
a controversia, especialmente por el retraso en la operacion y la
duda de si esta terapia contribuia al crecimiento del tumor (6).
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EL PAPEL DE LA SENPE EN EL DESARROLLO
DE LA NUTRICION CLINICA

Creo obligado dedicar una breve pincelada a la SENPE, dada
su importancia en mi desarrollo profesional y, en mi opinion, en
la evolucion de la nutricion clinica en nuestro pais. La SENPE habia
sido fundada en 1977 por un grupo de cirujanos y farmacéuticos
del centro Ramon y Cajal. Como objetivos fundamentales se plan-
teaba: “mejorar la calidad asistencial de los pacientes médicos
y quirtrgicos que se podian beneficiar de aquellas innovaciones
terapéuticas ", “el fomento del conocimiento y la investigacion
en el dmbito de la nutricion parenteral y enteral a través de la
organizacion de reuniones, cursos y congresos o la edicion de
publicaciones”, “incentivar la creacion de equipos hospitalarios
multidisciplinares de nutricion parenteral” y “establecer contactos
con otras sociedades cientificas internacionales”.

Destacd desde el primer momento su caracter multidisciplinar
y la voluntad de trabajar en equipo. En sus inicios predominaban
los cirujanos e intensivistas y el resto eran pediatras, dietologos,
farmacéuticos, bioquimicos y ATS especializados. El perfil de los
socios ha ido evolucionando de forma paralela a las actividades
de la nutricion clinica siguiendo la linea argumental de esta confe-
rencia. Asi, disminuyd el interés de cirujanos e intensivistas y, por
el contrario, se incrementd el de especialistas en Medicina Interna
y sobre todo endocrindlogos. En tltimo lugar, se han incorporado
de forma importante los dietistas-nutricionistas, coincidiendo con
la incorporacion de dicha especialidad al &mbito universitario.
También se ha producido, en consonancia con lo ocurrido en la
mayoria de las ciencias de la salud, una progresiva feminizacion
de los socios de SENPE (7).

Alo largo de los afios 80 fueron muchos los estudios en los que
se analizaba la prevalencia de pacientes desnutridos en diferentes
patologias y se relacionaban con su evolucion. En todos ellos exis-
tia una coincidencia fundamental: la desnutricion en los pacientes
hospitalizados tenia multiples causas, en su mayoria derivadas de
la propia enfermedad y la respuesta metabdlica a la agresion. Sin
embargo, existia una causa que podia solucionarse: el absoluto
desconocimiento sobre los problemas relacionados con la desnu-
tricion y el desinterés por el tema de los profesionales sanitarios
acerca de como evitarla y prevenirla (8-11). Ello nos llevo a poner en
marcha desde la SENPE en colaboracion con la universidad y otras
instituciones una ardua tarea de difundir los conocimientos por la
absoluta necesidad de docencia a nuestros comparieros. Los planes
de estudio de Medicina seguian dando la espalda a este tema (12).

Fueron multiples los cursos, seminarios y actividades docen-
tes realizados a lo largo de todo el pais. El apoyo de la industria
farmacéutica resulté muy importante de cara a la realizacion de
los mismos. En los ltimos afios, se ha seguido colaborando con
muchas instituciones, publicas y privadas. Hay que destacar la
convocatoria de premios y becas, la creacion de foros de debate
y mesas de trabajo, la publicacion de la Revista de Formacion
Continuada o el aval otorgado a publicaciones, documentos de
consenso, manuales educativos, monografias y actividades for-
mativas como el Master Virtual de Nutricion Clinica, impartido
como titulo propio por la Universidad de Granada.
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EL DESARROLLO
DE LA NUTRICION ENTERAL (NE)

Las técnicas de nutricion artificial, especialmente parenteral,
comenzaron a extenderse por todos los servicios hospitalarios,
saliendo de la UCI y servicios quirtirgicos. El trabajo aislado de
los especialistas se vio superado y surgid la necesidad de crear
equipos multidisciplinarios que poco a poco dieron paso a la crea-
cion de las primeras unidades de nutricion.

Esta ampliacion del campo de actuacion vino acompafiada de
un incremento del uso de la NE. Se confirmaron los primeros
estudios respecto a la importancia del aporte de nutrientes por via
digestiva (13). Superamos la dialéctica de NP vs. NE, que durante
mucho tiempo origind debates encendidos en nuestras reuniones
cientificas y hasta los que nos dedicabamos preferentemente al
paciente critico acabamos rendidos a la evidencia de utilizar la
NE siempre que era posible, llegando a sentar indicaciones en
situaciones en las cuales en un principio estaba totalmente con-
traindicada. Los avances en las vias de acceso resultaron decisi-
vos para ampliar el uso de esta modalidad de nutricién artificial.

En el paciente critico, la NE tuvo un desarrollo espectacular. Los
diversos estudios confirmaron como la alteracion de la funcion
barrera intestinal por situaciones de falta de aporte de nutrientes en
el tubo digestivo era desencadenante de traslocacion bacteriana y
posible fuente del fracaso multiple de 6rganos. Por ello, la utilizacion
de NE temprana en el paciente critico se consolidd como una medida
para mejorar el prondstico de estos. Quiero destacar los trabajos del
grupo de metabolismo y nutricion en el paciente critico de la Socie-
dad Espafiola de Medicina Intensiva, Critica y Unidades Coronarias
(SEMICYUC) respecto a la NE (14) y, de igual manera, los referidos a
dietas con aporte de los denominados “inmunonutrientes” (15,16).

LA DIETA EN EL HOSPITAL

Ala hora de citar responsabilidades en la elevada prevalencia de
desnutricion en los hospitales, el hecho de la imposibilidad de aportar
los nutrientes con normalidad o la falta de apetito jugaban un papel
predominante. La reflexion nos llevd a plantear que las técnicas de
nutricion artificial podian ser muy utiles en un ndmero limitado de
pacientes y que la gran mayoria se alimentaban con las dietas que
preparaba diariamente la cocina del centro. Resultaba evidente la
escasa importancia que se daba a este aspecto del tratamiento
médico por parte de los profesionales, sin que se prestara ninguna
atencion a lo que realmente comian los pacientes hospitalizados.

En este punto surgié una cierta controversia entre los profe-
sionales mas dedicados a la nutricion en nuestros centros. Se
trataba de la propuesta de que estos equipos multidisciplinarios,
en algunos centros ya unidades de nutricion, debian abarcar y
responsabilizarse de los servicios de hosteleria. Al final, la dieté-
tica hospitalaria, como no podia ser de otra forma, se considero
una parte esencial en la prevencion de la desnutricion y se le dio
un empuje muy importante, hasta el punto de que los servicios
de hosteleria participaron de forma activa en las tareas de la
nutricién clinica.
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NUTRICION ARTIFICIAL A DOMICILIO

Otro momento relevante fue la salida de las técnicas de nutri-
cion artificial fuera del hospital. En un principio se plantearon
casos aislados de pacientes que debian permanecer hospitaliza-
dos para recibir NPT y pronto se amplié a pacientes que supe-
raban su problema clinico pero necesitaban apoyo de nutricion
por via enteral. Comienza asi un aspecto apasionante, como fue
el conseguir involucrar al paciente y especialmente a su familia
para hacerlos capaces de mantener los cuidados que precisan
estas dos técnicas. En este sentido, hay que destacar el trabajo
realizado por los integrantes del Grupo de Trabajo en Nutricion
Artificial Domiciliaria y Ambulatoria (NADYA) de la SENPE, que
tras unos inicios dificiles lograron asentarse como grupo de refe-
rencia. Anualmente, desde 1995, han publicado los resultados
del registro (17).

El afio pasado se cumplieron 26 desde su creacion, lo que lo
convierte en el segundo registro de pacientes en activo en Europa,
después del de la Sociedad Britanica de Nutricion Parenteral y
Enteral (18). En estos afios se ha podido constatar la disemina-
cion del empleo de la nutricion parenteral domiciliaria en Espafia,
que se traduce en un nimero creciente de centros que reportan
pacientes al registro (45 en los datos de 2017), asi como en
una prevalencia que ha pasado de los algo mas de 0,6 pacien-
tes/millén de habitantes en 1993 a los 6,61 pacientes/millon de
habitantes actuales (19).

LA NUTRICION CLINICA EN EL SIGLO XXI

El cambio de siglo trajo una evolucion positiva a la nutricion cli-
nica. El interés creciente de los endocrinos produjo un incremento
de los profesionales interesados por esta actividad. Las unidades
de nutricion se extendieron por nuestros hospitales, la SEN y la
SENPE trabajamos conjuntamente por ello. La labor de varios arios
de trabajo en la docencia e investigacion, junto a la presion sobre
los gestores y autoridades sanitarias, empezd a dar sus frutos. El
aumento del nimero de actividades fue considerable y asistimos
a una proliferacion de sociedades de nutricion que, cada una en
su campo, produjeron una eclosion de actividades que la industria
apoyd de forma importante. Asimismo, celebramos en Madrid el
Congreso ESPEN 2000.

Se publicaron guias de practica clinica en nutricion artificial y
se estandarizaron muchos protocolos. Los servicios de farmacia
consolidaron el desarrollo técnico en la preparacion de mezclas y
se produjo una verdadera explosion del vademécum de NE al ser
reconocida como prestacion en la cartera de servicios del SNS.
Posteriormente, el incremento de la nutricion enteral a domicilio
comenzd a hacer realidad esta actividad en centros de salud y
residencias de ancianos.

Por fin se empez6 a hablar de la importancia que para la pres-
tacion sanitaria de calidad tenia la correcta atencion nutricional.
En este sentido, es de destacar el pronunciamiento del Consejo
de Europa en 2003 (20), un importante documento que sirvié de
estimulo para seguir profundizando en la labor desarrollada en afios
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anteriores y en el cual se daban una serie de recomendaciones
sobre la correcta atencion a la alimentacion y nutricion en el hospital.

La Federacion Espafiola de Sociedades de Nutricion, Alimenta-
cion y Dietética (FESNAD) se empezo a gestar en 2001. La idea
fundamental era conseguir una interaccion entre las sociedades
que se dedicaban a las Ciencias de la Nutricion desde distintos
puntos de vista. Ya en 2003, y con anterioridad al primer congreso
de la FESNAD, que tuvo lugar en Madrid en marzo de 2005, se
puso en marcha una gran variedad de proyectos, entre ellos la
celebracion anual del Dia Nacional de la Nutricion, que desde
entonces se ha organizado en colaboracion con la Agencia Espa-
fiola de Seguridad Alimentaria y Nutricion (21).

Conviene destacar igualmente la celebracion de los foros de
debate de la SENPE como medio de plantear discusion sobre
temas menos cientificos y mas organizativos o de gestion: NED,
bioética, gestion, relacion con autoridades sanitarias, ensefianza
de la nutricion, etc. Fue idea del Dr. Garcia de Lorenzo al acceder
a la presidencia y sin duda han tenido gran influencia en la tra-
yectoria de la SENPE en este siglo.

Un punto muy relevante en la trayectoria seguida por la socie-
dad fue la incorporacion de los temas de calidad y seguridad
en la aplicacion de las técnicas de soporte nutricional. En este
sentido, hay que destacar la labor del grupo de trabajo liderado
por Julia Alvarez y su preocupacion por la gestién de las unida-
des de nutricion (22). Se concedi6 gran importancia al hecho
de registrar la desnutricion al alta hospitalaria y conseguir que
esta situacion clinica tuviera su reflejo en los grupos relacionados
por el diagndstico (GRD). Para ello, dado que era muy escasa la
codificacion de este diagnostico, se trabajé de forma estrecha
con la Sociedad Espafiola de Documentacion Médica, fruto de lo
cual surgio el documento de consenso sobre la codificacion de la
desnutricion hospitalaria (23).

DESNUTRICION RELACIONADA CON LA
ENFERMEDAD (DRE). ESTUDIO PREDYCES

En el ambito de la nutricion clinica, disponemos de estudios que
analizan el coste de la desnutricion relacionada con la enfermedad
en distintos entornos sanitarios, si bien los estudios mas relevantes
son los que se han realizado en el hospital. Son varios los estudios
que histéricamente han liderado muchos miembros de la SENPE
(24-28). Todos trasladan cifras muy similares a las encontradas en
la literatura cientifica de paises de nuestro entorno. Entre el 30%
y el 50% de los pacientes ingresados en un centro hospitalario
estan desnutridos. Estas cifras varian dependiendo de la poblacion
estudiada, la edad, el tipo de patologia, la herramienta utilizada
en la realizacion del cribado nutricional o la metodologia llevada a
cabo en la valoracion nutricional, entre otras cosas.

Ante la falta de interés de los gestores para encarar de forma
eficaz el problema de la desnutricion, se valord en 2008 la necesi-
dad de realizar un estudio amplio y representativo en nuestro pais
que sirviera de aldabonazo ante las autoridades sanitarias. Con
el doble objetivo de conocer la prevalencia de DRE en hospitales
esparioles y estimar los costes asociados a la misma, la SENPE
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liderd en 2009, con el patrocinio de Nestlé Health Science, el
Estudio de Prevalencia y Costes Asociados de la Desnutricion
Hospitalaria en Esparia (PREDYCES) (29).

En el estudio, realizado en 31 hospitales representativos de la red
sanitaria publica espafiola, se incluy6 a mas de 1.700 pacientes, lo
que podriamos considerar un logro colectivo de los miembros de
esta sociedad. Los resultados mostraron que uno de cada cuatro
pacientes ingresados en un hospital espafiol presentaba DRE eva-
luada mediante NRS 2002 (23,7%) y sus costes aumentaban un
50% adicional. La foto nos permitié reconocer que los pacientes
oncoldgicos y aquellos con patologia del sistema respiratorio y del
cardiovascular eran los tres grupos con mayor prevalencia de DRE
entre los pacientes ingresados en nuestros hospitales.

Ademas, el andlisis multivariante mostré que la edad, el géne-
ro, la presencia de enfermedad oncoldgica, diabetes mellitus o
disfagia y la polimedicacion fueron los factores principales que
se asociaron a la presencia de desnutricion. Sin embargo, en mi
opinion, uno de los mensajes mas relevantes que nos muestra
este estudio es que el 9,6% de los individuos que no ingresan
desnutridos se desnutren durante la estancia hospitalaria y que
los pacientes desnutridos duplican la estancia hospitalaria, con
un coste adicional de 5.829 euros por paciente. Estos datos sig-
nificarian que por cada 1.000 ingresos anuales en un hospital, 96
pacientes empeorarian su estado nutricional, lo que produciria un
gasto adicional de 559.584 euros anuales. El estudio PREDYCES
nos ha permitido en Espafia hacer una estimacion de lo que le
cuesta la enfermedad al SNS. Considerando los pacientes ingre-
sados en centros hospitalarios durante 2009, la cifra asciende a
1.143 millones de euros. Esta informacion ha resultado ser una
interesante tarjeta de visita en nuestra interlocucion posterior con
los decisores politicos (30).

Posteriormente, en 2010 el CCE de la SENPE, con el patrocinio
de Nestlg, abordd el proyecto del Consenso Multidisciplinar del
Abordaje de la Desnutricion Hospitalaria en Espafia. Se trataba
de sensihilizar al mayor nimero posible de especialidades en la
lucha contra la DRE. Logramos involucrar a 21 sociedades cien-
tificas y el Foro Espafiol del Paciente. EI documento de consenso
(31), elaborado con esmerado rigor cientifico, concluia con 30
recomendaciones para Atencion Primaria, residencias geriatricas
y hospitales. Estas se centraban en el método de cribado adecua-
do, el diagnéstico de desnutricion, como plantear la intervencion
nutricional y el seguimiento de la misma. Este documento fue pre-
sentado publicamente en el Ministerio de Sanidad en abril de 2011
y fue muy bien recibido por las autoridades sanitarias puesto que
se encuadraba en la estrategia de la Union Europea “Malnutricion
y Obesidad 2008-2013". Por su trabajo a lo largo de estos afos, la
SENPE obtuvo el Premio de la Industria (MNI) en la ESPEN de 2011.

ALIANZA MAS NUTRIDOS

A final de 2011 surge el proyecto Mas Nutridos, mediante un
acuerdo de colaboracion entre la SENPE, a través de su presiden-
te, Abelardo Garcia de Lorenzo, y la Fundacion Abbott. El objetivo
era ambicioso: poner en la agenda de los decisores politicos la
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DRE. En definitiva, suponia poner en valor la importancia de este
problema de salud grave y costoso para el sistema. Como objetivo
final se marca la desnutricion cero en hospitales, residencias y
la comunidad. En los primeros momentos el trabajo se centrd en
visitar a responsables de Sanidad de distintos partidos a nivel
nacional y autondmico. Igualmente, se trabajé con los responsa-
bles de calidad del Ministerio para considerar que la desnutricion
era un problema de seguridad para los pacientes y de calidad
para su atencion, que implicaba de forma trasversal a todos los
enfermos y a todos los profesionales de la salud.

El proyecto siguid creciendo y en 2015 se plante6 contac-
tar con algunas sociedades cientificas, con el Consejo General
de Farmacéuticos y el de Enfermeria y se fueron incluyendo las
sociedades que lo fueron solicitando. Igualmente, aprovechando
los socios en cada autonomia se cred un grupo autonémico que
se responsabilizd del contacto con las autoridades locales. Como
herramientas, el proyecto cuenta con la elaboracion de cuadernos
tematicos como recurso formativo y en la misma linea hay que
destacar los newsletter con los informes de gestion y una mag-
nifica web que tiene un valor muy importante (32).

Los logros en este tiempo han sido significativos. Me atreveria
a decir que la SENPE ha alcanzado un impacto muy importante
con esta accion en el panorama sanitario. Probablemente, los
mas importantes son la elaboracion del Documento Marco del
Abordaje de la DRE en Espafia, asi como la aprobacion de varias
proposiciones no de ley en distintos parlamentos autonémicos.
Son muchos los proyectos en marcha en las diversas autonomias:
proyectos piloto de cribado universal, estudios de coste-efectivi-
dad del cribado nutricional, contratos de gestion en hospitales que
incluyen la necesidad de pesar y tallar a los pacientes y que se
estan desarrollando a lo largo de todo el pais, etc. Ademas, nue-
vamente la SENPE recibi¢ el premio MNI de la ESPEN en 2018.

Para finalizar con este apartado que me parece de gran impor-
tancia en la evolucion de la SENPE, quiero hacer referencia al
informe de la agencia de evaluacion de tecnologia sanitaria sobre
“Herramientas para la deteccion precoz de la desnutricion rela-
cionada con la enfermedad para la poblacion adulta en el ambito
hospitalario” (33).

ALIMENTACION, DIETA
Y EPIDEMIOLOGIA NUTRICIONAL

Llevamos ya muchos minutos hablando de desnutricion, pero
creo que no debemos olvidar que vivimos en un mundo de con-
trastes, y la obesidad es un problema grave que puede ir a peor
si no somos capaces de frenarla. Cuando me hice cargo de la
responsabilidad de la Sanidad en Aragon, fui consciente de que
este problema deberia ser, al menos para mi, tan importante como
lo habia sido la desnutricion.

Hasta aqui me he referido a una trayectoria basada en mi expe-
riencia personal, pero no podemos obviar que otros profesionales
siguieron una senda diferente, de gran impacto en la salud de
los ciudadanos, basada en las ciencias basicas. Creo obligado
hacer una minima referencia a la evolucion de lo que dentro de
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la nutricion clinica podriamos denominar “alimentacion, dieta y
epidemiologia nutricional”.

Para ello, recomiendo la lectura del trabajo presentado por el
Prof. Salvador Zamora en el 20" International Congress of Nutrition,
celebrado en Granada en 2013 (34). El autor describe el desarrollo
de la nutricién en Espafia desde los afios 60 hasta la actualidad,
incluyendo un amplio periodo de la historia en el cual se destacan
los avances en el conocimiento de la nutricion y varios de los gran-
des desencuentros de esta ciencia:

1. La recomendacion del modelo dietético anglosajon y la apa-
ricion de la maxima incidencia de muerte por infarto de miocardio,
asi como el posterior reconocimiento de la dieta mediterranea como
modelo de alimentacion variada, equilibrada y saludable.

2. La relacion entre la enfermedad cardiovascular y el consumo
de pescado azul.

3. La epidemia de la prosperidad, el sobrepeso y la obesidad.
Para combatir este problema aparecen las dietas milagrosas y no
hay, segun el autor, milagros. La Unica solucion: habitos de vida
saludables y dieta equilibrada hipocaldrica.

4. En el terreno de la nutricion, dietética y salud, el efecto per-
judicial del “yo opino”. Con esta simple alusion se desautoriza a
toda la ciencia.

Cabe destacar igualmente la estrategia NAOS puesta en marcha
por el Ministerio en 2005, que ha contado con la colaboracion de
muchos miembros de la sociedad y que sin duda contribuye de
forma activa a paliar este importante problema de cara a nuestro
futuro (35).

LA SALUD COMUNITARIA

Sin embargo, no podemos olvidar que la vida de las personas
esta condicionada por multiples factores econdmicos, sociales, cul-
turales, etc., factores que influyen en su salud en mayor medida que
los propios sistemas sanitarios. Por ello es necesario evolucionar de
la atencion centrada exclusivamente en el abordaje de la enferme-
dad a una atencion centrada en la personay en su contexto social.
Esta es la base de la atencion comunitaria en salud. Son actividades
comunitarias las realizadas en un territorio con participacion de la
poblacion y dirigidas a promover la salud e incrementar la calidad
de vida y el bienestar de la poblacion.

Hasta hace poco Salud Publica era la responsable de poner en
marcha actividades encaminadas a este fin. En Aragén hemos
desarrollado numerosas iniciativas en este sentido: el programa
PASEAR (36), la Red de Escuelas Promotoras de Salud (37), SARES
(red de recursos de asesoramiento en salud) (38), el programa
Cine y Salud, etc. La estrategia de atencion comunitaria puesta en
marcha en esta legislatura como una accion prioritaria del Depar-
tamento se desarrolla sobre la Atencion Primaria y 1a salud publica
trabajando conjuntamente. Para ello, bajo la direccion de los médi-
c0s 0 enfermeros del centro de salud se utilizan todos los activos
de salud del entorno: colegios, institutos, asociaciones de vecinos,
culturales y deportivas, ONG, farmacias, ayuntamientos, etc.

Existe suficiente evidencia cientifica en relacion a las intervencio-
nes comunitarias dirigidas a la resolucion de problemas de salud en
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Atencion Primaria. Asi, han demostrado su efectividad: el aumento
de la actividad fisica, la educacion en diabetes, la reduccion de
factores de riesgo cardiovascular, la mejora de salud mental o, en
el caso de los ancianos, la prevencion de caidas, la practica del
gjercicio fisico grupal o la disminucion del aislamiento social.

La metodologia para el abordaje de la salud incorpora el andlisis
de la situacion de la comunidad junto a la identificacion de activos
en salud y en base a ello propone implementar acciones que pue-
dan mejorar el bienestar aprovechando los recursos existentes.
La participacion es un elemento clave en el abordaje comunitario
de la salud. Es relevante que mas del 80% de los centros de
salud de Aragon cuentan con algun programa a lo largo de esta
legislatura. Ejemplos de los mismos pueden encontrarse en la
pagina web del Departamento (39,40).

Todas estas estrategias se han contemplado en la principal
accion desarrollada en esta legislatura: la elaboracion del Plan de
Salud de Aragon. Este pretende establecer una serie de actuacio-
nes para mantener y mejorar la salud de la poblacion. La idea es
conocer aquellos factores que determinan la salud de las perso-
nas y actuar sobre ellos, tanto desde dentro del sistema sanitario
como fuera de él. La nutricion y los estilos de vida saludables
ocupan una parte significativa de este plan.

Este plan de salud tiene como caracteristica que no se centra
tnicamente en el abordaje de la enfermedad y se plantea como
una accion global de todo el Gobierno: “Salud en todas las politi-
cas”. Cada medida de gobierno debe contar con una evaluacion
de su impacto en salud. Logicamente, este plan, que pretende
ser una guia para muchos afios, se ha elaborado con amplia
representacion social y debe contar con el apoyo de todos los
grupos politicos (41).

La salud esta relacionada con la enfermedad, pero es un con-
cepto mucho mas amplio: tiene que ver con vivir mas afios sin
enfermedad, con la calidad de vida, con la adaptacion al entorno
en todas las etapas de la vida. Se puede pensar en ella desde
un punto de vista personal (gozar de buena salud), pero también
poblacional (la salud de determinados grupos de personas €s
peor que la de otros). La salud tiene un valor social, econémico,
cientifico, politico y de otros muchos tipos.

Para terminar, me gustaria destacar el estudio que recien-
temente ha publicado Lancet (42), segun el cual 1/5 muertes
esta asociada a una alimentacion poco saludable. Su efecto se
sitlia a la altura del que provoca el tabaco. Esto nos da idea de la
magnitud del problema y nos lleva a considerar que no podemos
limitarnos a actuar Unicamente sobre una parcela de la poblacion
bajo el control del sistema sanitario, nuestra accion debe dirigirse
a toda la comunidad.

La SENPE, a lo largo de sus 40 afios de historia, ha dado ejem-
plo de actividad cientifica al servicio de una mejora en la atencion
de calidad en el campo de la nutricion y, como he intentado tras-
mitir a lo largo de mi presentacion, ha sido capaz de adaptarse
a las necesidades y ampliar el campo de actuacion que se inicid
en los centros hospitalarios.

Como expertos en esta area, deben ustedes seguir en esta
linea: cada uno en su medio, trabajando por mejorar la nutricion
de los pacientes a su cargo, mejorar los protocolos, insistir en la
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docencia, en la investigacion, etc. Pero si queremos influir real-
mente en la salud de los ciudadanos, debemos ser mas ambi-
Ciosos y desarrollar programas en los que los propios individuos
sean capaces de involucrarse y responsabilizarse de su salud.
Me gustaria destacar como se estan produciendo muchas accio-
nes en este sentido. Casi siempre con acuerdos entre diversas
sociedades: Guia de alimentacion saludable en AP (43); Consenso
sobre grasas de FESNAD (44) y con especial carifio quiero subra-
yar el trabajo del profesor Jordi Salas (45) por demostrar el efecto
beneficioso de la dieta mediterranea con mdltiples investigaciones
desde hace aros.

Sr. presidente, estimados amigos: vivimos en tiempos de con-
tinuas controversias en el tema de la alimentacion, la poblacion
esta ciertamente desorientada y no hay duda de que se mueven
fuertes intereses econdmicos detrds de las mismas. Les animo
a servir de referencia a los ciudadanos ante la avalancha de
charlatanes y contertulios que llenan cada dia nuestros medios
de comunicacion. Es nuestra responsabilidad ante la sociedad.
Muchas gracias.
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Resumen

Introduccion: la esclerodermia es una enfermedad sistémica adquirida poco frecuente, con una patogenia compleja que compromete a nume-
rosos organos. El abordaje nutricional no esté claramente establecido debido a su baja prevalencia.

Caso clinico: presentamos el caso de una mujer de 37 afios diagnosticada de esclerodermia difusa con amplia afectacion gastrointestinal,
pérdida de 40% de peso desde el diagndstico y anemia grave. A pesar de la toma de suplementos orales, la nutricion a través de gastrostomia
y el uso de octredtide, no se alcanzan los requerimientos nutricionales, por lo que se plantea el uso de nutricion parenteral domiciliaria junto al
resto de tratamientos.

Discusion: esta paciente, la progresion de la afectacion digestiva debida a la esclerodermia hizo necesario recurrir al aporte parenteral debido a
la intolerancia oral a causa de la pseudooclusion intestinal. En estos casos, la ausencia de tratamiento etioldgico hace que la nutricion parenteral
domiciliaria juegue un papel importante en el soporte nutricional.

Abstract

Background: systemic sclerosis is a rare systemic acquired disease with a complex pathogenesis which compromises multiple organs. The
nutritional approach to treat patients with this disease is not clearly stablished due to its low prevalence.

Case report: we present the case of a 37-year-old woman diagnosed with systemic sclerosis with gastrointestinal compromise, 40% weight loss
since diagnosis and severe anemia. Despite oral supplementation, placement of a gastrostomy feeding tube and medical therapy with octreotide,
her nutritional requirements are not achieved, so we suggest home parenteral nutrition to complete the nutritional support.

Discussion: the severe intestinal affection in this patient made it necessary to turn to the parenteral access because of the oral intolerance
secondary to the intestinal pseudo-obstruction. In these cases, the lack of etiological treatment makes home parenteral nutrition play an important
role in the nutritional approach.
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INTRODUCCION

La esclerodermia es una enfermedad sistémica adquirida del
tejido conjuntivo, de causa desconocida, que se distingue por
excesiva produccion de colageno, o cual produce fibrosis en la
piel y en algunos drganos internos.

El estado nutricional de los pacientes con esclerodermia se
ve comprometido por la afectacion gastrointestinal, una de las
mas frecuentes en esta patologia. En esta afectacion se inclu-
yen el reflujo gastroesofagico, el sobrecrecimiento bacteriano y
la pseudoobstruccion intestinal, las cuales repercuten de forma
importante en el estado nutricional.

CASO CLIiNICO

Se trata de una mujer diagnosticada a los 37 afios de edad de
esclerodermia difusa con afectacion pulmonar (neumopatia inters-
ticial difusa y fibrosis pulmonar) y gastrointestinal (infiltracion es-
clerodérmica y esofagitis erosiva grado B) al momento diagndstico.
Fue derivada un afio después a consultas de Nutricion por pérdida
de peso e intolerancia a suplementos orales pautados. Antropome-
tria: peso habitual, 56 kg; peso en diciembre 2009, 44,6 kg; IMC,
18,32 kg/m? (pérdida de peso: 21% en 14 meses). En la analitica
destaca una ferropenia (hierro = 33 meg/dl, con Hb = 12 g/dl).

Catalogada como desnutricion caldrica grave, se prescribe su-
plementacion oral peptidica y se afiaden hierro oral diario y pos-
teriormente vitamina D, carbonato célcico y magnesio. La paciente
es revisada semestralmente por nuestro servicio, aunque en abril
de 2016 pierde seguimiento. El peso en dichas consultas aparece
recogido en la figura 1.

En abril de 2017 acude al Servicio de Urgencias por astenia glo-
bal con pérdida severa de peso, que se encontraba en ese momento
con 32 kg (23% de pérdida en un afio; -40% desde el diagndstico).
Presenta anemia ferropénica grave (hemoglobina 4,7 g/dl) a pesar
de recibir tratamiento con hierro intravenoso y transfusiones perio-
dicas, por lo que es ingresada. Parametros nutricionales al ingreso:
albimina 2,9 g/dl, prealbimina 18 mg/dl, colesterol 103 mg/dl;
transferrina 212 mg/dl, 660 linfocitos/microlitro.

A. Rebollo-Roman et al.

En cuanto a la afectacion gastrointestinal, al diagnostico inicial
se afladia en ese momento el de gastroparesia y sobrecrecimiento
bacteriano, para lo cual sigue tratamiento con ciclos intermitentes
de antibidtico y probidtico, asi como inhibidores de la bomba de
protones, procinéticos y antidcidos. A pesar de este tratamiento,
mantiene florida sintomatologia digestiva: refiere plenitud pos-
prandial, distension abdominal y nauseas con vomitos que impi-
den la ingesta oral, por lo que se completa el estudio con:

— Endoscopia: esofagitis erosiva grado D de Los Angeles. Este-

nosis esofagica ulcerada. Aperistalsis esofagica e intestinal.

— Tomografia computarizada (TC) de abdomen: no se observan

signos obstructivos, aunque s/ asas de delgado distendidas.

— Trénsito baritado: aperistalsis de eséfago, estomago, duode-

no y yeyuno. Biopsia duodenal sin alteraciones.

Ante la clinica, y con el resultado de las pruebas complementa-
rias, se diagnostica a la paciente de pseudoobstruccion intestinal
secundaria a la esclerodermia por afectacion del musculo liso
intestinal y sobrecrecimiento bacteriano.

Debido a la ausencia de tratamiento etioldgico dirigido se pro-
pone colocacion de sonda de gastrostomia para nutricion enteral
en horario nocturno. Se completa por tanto el tratamiento nutri-
cional con 1.000 ml de suplementacion enteral hipercalérica al
dia (1.100 kcal). Teniendo en cuenta la desnutricion severa de la
paciente, el riesgo de sindrome de realimentacion era alto, por lo
que se inicio la suplementacion de forma paulatina durante la pri-
mera semana. Ademas, se suplementé de forma profilactica con
tiamina y fosforo para evitar esta complicacion. Para disminuir la
frecuencia de los cuadros suboclusivos, se comienza tratamiento
con octredtide s.c. cada 15 dias.

Al alta, el peso de la paciente es de 36,4 kg (4,4 kg de ganancia
en 24 dias). No obstante, en los dos meses posteriores, y a pesar
de la introduccion del octredtide, se produce un nuevo deterioro
clinico, con pérdida de peso (-2 kg) y anemia ferropénica grave
(hemoglobina 3,4 g/dl). Se realiza una gammagrafia con hematies
marcados que descarta la existencia de sangrado intestinal activo
causante de la anemizacion.

Ante la desnutricion caldrica severa y la incapacidad para alcan-
zar los requerimientos nutricionales con la via enteral, se propone
la posibilidad de instaurar nutricion parenteral domiciliaria (NPD).
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Debido a su patologia y la necesidad de infusion intravenosa de
inmunoglobulinas periddicas la paciente ya era portadora de una
via venosa central tipo reservorio (Port-A-Cath®), por 1o que esta
puede utilizarse para infundir la nutricion parenteral.

Tras probar la adecuada tolerancia a la nutricion parenteral, se
gestiona la logistica y se realiza el adiestramiento a los familiares.
Se hacen los calculos de requerimientos energéticos para un peso
ajustado de 49,5 kg. Teniendo esto en cuenta, junto con el estrés
grave producido por la enfermedad, obtenemos unas necesidades
energéticas de en torno a 1.900 kcal/dia.

Estimando que la paciente toma entre la mitad y tres cuartos de
la suplementacion oral pautada y que la dieta recomendada le
aporta en torno a 600 kcal/dia, disefiamos el siguiente tratamiento
de soporte nutricional al alta:

— Dieta fraccionada segtin recomendaciones del Servicio

de Nutricion (600 kcal).

— Formula de suplementacion enteral oral peptidica: 500 ml/dia

=500 kcal.

— Nutricion enteral peptidica por sonda de gastrostomia: 1.000

ml/dia: 1.100 keal.

— Nutricién parenteral domiciliaria cuatro dias a la semana:

1.200 keal/dia.

— 25-hidroxicolecalciferol 0,266 mcg cada 15 dias.

De esta forma, los dias que no recibe nutricion parenteral se
le aportan en torno a 1.900 kcal/dia. En los dias en que recibe
nutricion parenteral se permite que no utilice la nutricion enteral
por sonda si la ingesta oral ha sido adecuada, obteniendo un
aporte de 2.000 kcal/dia.

Durante el seguimiento de la paciente es necesario ir realizando
ajuste de las alteraciones hidroelectroliticas de forma semanal.
No aparecen complicaciones especificas relacionadas con la
infusion de la nutricion parenteral y se evidencia un aumento
progresivo de peso, que pasa de los 36,4 kg en septiembre de
2017 (momento de inicio de la NPD) hasta alcanzar siete meses
después los 48,7 kg.

Desafortunadamente, la esclerodermia progresé especialmente
a nivel pulmonar y la paciente fallecié como consecuencia de una
infeccion respiratoria en mayo de 2018.

DISCUSION

La esclerodermia es una enfermedad sistémica autoinmune,
caracterizada por la sobreproduccion de coldgeno dentro de la
cual se engloban diferentes patologias cuya caracteristica comun
es la fibrosis dérmica (1). En el caso de la esclerosis sistémica
(ES), la fibrosis afecta también a algunos 6rganos internos, entre
los que se incluye el tracto gastrointestinal (Gl). La afectacion Gl
es la tercera manifestacion mas frecuente tras el fendmeno de
Raynaud y la alteracion cutanea, pudiendo presentarse hasta en
el 90% de los pacientes (2). Es una enfermedad poco frecuente,
con una incidencia anual de 1-20 casos por millén de habitantes
por afio (1) y cuya etiopatogenia adn se desconoce, por lo que
no disponemos en la actualidad de tratamiento efectivo y los es-
fuerzos terapéuticos van encaminados a paliar las complicaciones
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asociadas. La afectacion Gl es probablemente el resultado, por
un lado, del dafio microvascular y la isquemia de repeticion y, por
otro, de la activacion de mediadores profibroticos que conducen a
la denervacion mientérica por deposito de colageno o anticuerpos,
a la inflamacion y atrofia de musculo liso y a la fibrosis del tejido
conectivo (3,4). Esto tiene un alto impacto en la calidad de vida
de los pacientes y en su pronostico. Se estima que hasta el 12%
de la mortalidad en ES se debe a la fibrosis Gl progresiva y es
posiblemente atribuible a la malnutricion acompafante (5).

Existen multiples manifestaciones Gl en los pacientes con ES que
pueden estar directamente relacionadas con el riesgo de malnutri-
cion. El endurecimiento de la piel perioral y la microostomia pueden
reducir la ingesta y dificultar la formacion del bolo alimenticio. La
motilidad alterada del es6fago, la alteracion GI mas frecuente en
estos pacientes, provoca disfagia progresiva tanto a solidos como
a liquidos a la vez que el tratamiento para el reflujo gastroesofagico
con inhibidores de la bomba de protones se asocia con aumento del
riesgo de sobrecrecimiento bacteriano (SCB). Existe un retraso en
el vaciamiento gastrico que se manifiesta como saciedad precoz,
plenitud, distension abdominal y nduseas. Aunque es predominante
la disfuncion esofégica y anorrectal, aproximadamente la mitad de
los pacientes presentan, ademas, alteraciones en intestino delgado.
La caracteristica principal es la hipomotilidad, que se manifiesta
clinicamente como pseudoobstruccion intestinal cronica (POIC),
SCBy malabsorcion (4). La POIC se caracteriza por la presencia de
cuadros clinicos recidivantes que simulan una obstruccion intestinal
pero en ausencia de proceso obstructivo anatémico. Es una entidad
poco frecuente pero que condiciona una alta morbimortalidad. Aun-
que la clinica puede simular una obstruccion mecanica, os sinto-
mas a menudo son insidiosos y la ausencia de patologia estructural
visible en pruebas de imagen convencionales conlleva al retraso
diagndstico. Los sintomas mas comunes son dolor y distension
abdominal (80%), nauseas y vomitos (75%), estrefiimiento (40%) y
diarrea (20%) (6). Ademas, la estasis de fluidos o bolo alimenticio en
la luz intestinal favorece el SCB (3). La desconjugacion bacteriana
de los &cidos hiliares provoca malabsorcion de grasas y de vita-
minas liposolubles. Las bacterias digieren los hidratos de carbono,
liberando gas y productos osmdticamente activos que conllevan
diarrea osmatica. La malabsorcion unida a la limitacion de la in-
gesta que condicionan las alteraciones orofaringeas, esofagicas
y gastricas, junto con el tedrico aumento de los requerimientos
que acompafa a la enfermedad cronica, conducen a la pérdida
de peso y la malnutricion. Existen ademas otros factores de riesgo
asociados, como son la falta de apetito condicionada por un estado
de depresion y ansiedad o la limitacion en el desempefio de las
actividades basicas de la vida diaria, incluida la preparacion de
alimentos, debido a las lesiones isquémicas en las manos (7).

La progresion de la enfermedad, por tanto, conlleva un riesgo
aumentado de malnutricién, cuya prevalencia se estima entre
un 15y un 58% en los pacientes con ES (4,8). Se recomienda
por ello aplicar un cribado de desnutricion a todos los pacientes
diagnosticados de ES, siendo la Unica herramienta validada en
esta patologia hasta la fecha el MUST (8,9).

Existen pocas recomendaciones especificas en torno al manejo
nutricional de la esclerodermia. Las recomendaciones nutricio-
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nales deben adaptarse a los sintomas referidos; por ejemplo,
en caso de gastroparesia se recomendara consumo frecuente
de pequerias cantidades de comida baja en grasa y con poco
aporte de fibra. Aunque no existen estudios especificos sobre
la suplementacion oral en ES, se recomienda su uso cuando no
se alcanzan los requerimientos energéticos-proteicos con la die-
ta, como ocurre en otras enfermedades cronicas. Cuando bien
por la microostomia o bien por la afectacion esofagica no puede
asegurarse la ingesta oral, se recomienda el uso de nutricion
enteral, que serd en un principio nasoyeyunal. Es preferible evitar
el uso de sondas nasogastricas porque se espera mala tolerancia
a las mismas debido a la gastroparesia. Una vez comprobada la
tolerancia a la nutricion por via nasoyeyunal, debe valorarse la im-
plantacion de sonda de yeyunostomia (10). No obstante, debido a
la progresion de la fibrosis es posible que la colocacion de sondas
enterales, ya sean quirlirgicas o percutaneas, cause molestias
locales importantes y termine fracasando su utilizacion (4). Por
este motivo, la nutricion parenteral (NP), si bien no esta exenta de
complicaciones, podria resultar eficaz en los pacientes con ES 'y
malnutricion refractaria. Aunque no hay evidencia solida de que
los programas de NP domiciliaria en estos pacientes aumenten la
supervivencia o ralenticen la progresion de la enfermedad, si han
demostrado mejorar el estado nutricional asi como la calidad de
vida (11), no existen recomendaciones especificas para ES y, en
general, las indicaciones, el manejo y las complicaciones son las
mismas que en otras causas de fallo intestinal (12,13).

En cuanto al tratamiento farmacoldgico, debe combinarse el uso
de procinéticos para paliar la hipomotilidad Gl junto con tandas
intermitentes de antibidticos dirigidos para el SCB (10). Los estudios
de manometria de pacientes con ES, en los que coexisten POIC y
SCB, muestran una actividad alterada con ausencia total de ondas
de fase 3 espontaneas en duodeno. El octedtride es un analogo de
la somatostatina de accion prolongada que ha sido probado en pa-
cientes con ES consiguiendo evocar patrones similares a 10s de 10s
sujetos sanos durante las tres horas posteriores a su administracion
(14). Sin embargo, existe poca evidencia al respecto y su uso, por
tanto, en practica clinica en este tipo de pacientes es aun limitado.

A. Rebollo-Roman et al.

Por tanto, y en consonancia con la evidencia cientifica actual,
al realizar el manejo nutricional de esta paciente buscabamos
adaptarnos a los sintomas que presentaba. Esto hizo que desde
el punto de vista nutricional la evolucion fuera favorable, ya que
pudimos aportarle en las diferentes fases evolutivas de la enfer-
medad los requerimientos nutricionales que precisaba.
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