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RESUMEN

MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN
SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA

ANTECEDENTES

El deterioro de la funcién respiratoria se asocia con diversos factores como la edad, el
género, trastornos genéticos, la exposicién ambiental, infecciones respiratorias, malos
habitos alimentarios o la obesidad. El tabaquismo es sin duda el factor de riesgo
ambiental mas importante en la incidencia de la patologia respiratoria y por ello, el
abandono del habito sigue siendo la principal medida en la prevencién de la
enfermedad. También el estado ponderal (evaluado mediante marcadores de
adiposidad) y la dieta son factores potencialmente modificables, y pueden ser
herramientas utiles para el mantenimiento y/o la prevencién de la funcién respiratoria
de los sujetos fumadores sin patologia respiratoria conocida. No obstante, es necesaria
mas evidencia cientifica como base de una intervencion para confirmar la posible
relacidn causal entre aspectos dietético-nutricionales y de distribucién del peso sobre la
funcién pulmonar en el contexto de Atencion Primaria (AP).

HIPOTESIS

Ademas del habito tabaquico, la distribucién de la grasa corporal y determinados
patrones dietéticos pueden asociarse con un mayor riesgo de alteraciéon de la funcion
pulmonar en sujetos fumadores sin patologia respiratoria.

OBJETIVOS

El objetivo general fue determinar la asociacion entre marcadores de adiposidad y el
patréon dietético con un aumento del riesgo de alteraciéon de la funcién pulmonar, en
sujetos fumadores sin patologia respiratoria en AP.
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Objetivos especificos

1. Estudiar la relacion entre el indice de masa corporal (IMC), la circunferencia de
cintura (CC) y el indice cintura-altura (ICA) y la alteraciéon de los pardmetros
principales de funcién pulmonar.
Identificar los patrones dietéticos mayoritarios de la poblacién de estudio.

3. Evaluar si la presencia de los patrones dietéticos identificados se asocia con un
mayor riesgo de alteracién de funcién pulmonar.

4. Disefiar una intervencion para aumentar la adherencia al patron dietético
mediterraneo, y asi prevenir la alteracion de la funcién pulmonar.

METODOLOGIA
Con el fin de alcanzar los objetivos propuestos se han planteado tres estudios:

Estudio 1: Evaluacién de la asociacién entre los marcadores de adiposidad y la funciéon
pulmonar.

Disenio

Estudio transversal realizado en situaciéon basal de una muestra representativa del
estudio ESPITAP, un ensayo clinico aleatorizado, paralelo, controlado y multicéntrico
que tiene como objetivo evaluar la eficacia de una intervencion motivacional
estructurada para dejar de fumar conjuntamente con la informaciéon detallada de una
espirometria.

Ambito
AP: En 12 centros de salud de la Region Sanitaria de Tarragona.

Participantes

Sujetos de ambos sexos atendidos por cualquier motivo en las consultas de AP con los
siguientes criterios de inclusion: fumadores de mas de 10 paquetes-afio acumulados, sin
enfermedad respiratoria, con edades comprendidas entre 35 y 70 afios, que accedan a

participar en el estudio firmando el consentimiento informado.
Variables

Datos sociodemograficos, clinicos, tratamiento farmacolégico, nivel de actividad fisica,
consumo de tabaco (cigarrillos/dia y paquetes/afio) y parametros antropométricos

10
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(peso, talla, IMC, CC e ICA). La funcién pulmonar se evalia mediante espirometria:
capacidad vital forzada (FVC), volumen espiratorio forzado en 1 segundo (FEV1) y
cociente FEV1/FVC.

Andlisis estadistico

Para determinar la relacién entre las variables antropométricas (peso, IMC, CC e ICA) y
los parametros de funcién pulmonar (FVC, FEV1 y cociente FEV1/FVC), se realiz6 una
correlacion de Pearson. Ademas se realizé un analisis multivariante por sexos ajustado
por diferentes variables confusoras. Los resultados se consideraron significativos
cuando p <0,05.

Estudio 2: Evaluacién de la asociacion entre patrones dietéticos y la funciéon pulmonar.

Disenio

Estudio transversal realizado en situacién basal de una muestra representativa del
estudio RESET, un ensayo clinico multicéntrico aleatorizado que tiene como objetivo
evaluar la efectividad de proporcionar informacion estructurada sobre los resultados de
la espirometria para aumentar la tasa de abstinencia a los 12 meses en pacientes de AP.

Ambito
AP: En 6 centros de salud de la Regidon Sanitaria de Tarragona.

Participantes

Sujetos de ambos sexos atendidos por cualquier motivo en las consultas de AP con los
siguientes criterios de inclusion: fumadores de mas de 10 paquetes-afio acumulados, sin
enfermedad respiratoria, con edades comprendidas entre 35 y 70 afios, que accedan a
participar en el estudio firmando el consentimiento informado.

Variables

Datos sociodemograficos, nivel socioecondmico, clinicos, tratamiento farmacolégico,
nivel de actividad fisica, consumo de tabaco (cigarrillos/dia y paquetes/afio),
parametros antropométricos (peso, talla, IMC y CC) e ingesta dietética obtenida
mediante un cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos (CFCA) de 45 items
validado para poblacién espafiola. Los patrones dietéticos se identifican mediante el
analisis de componentes principales (ACP).

11
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La funcién pulmonar se evalia mediante espirometria: FVC, FEV1 y cociente FEV1/FVC.
La alteraciéon de la funcién pulmonar se definié como: FVC<80% y/o FEV1<80% y/o
FEV1/FVC <0,7.

Andlisis estadistico

El ACP agrup6 las variables del CFCA segun su correlacién, formando nuevos factores
que son los patrones alimentarios. Cada factor fue categorizado en 3 grupos (terciles).
Se determind la prevalencia de alteracion de la funciéon pulmonar segun los terciles de
cada patron alimentario. Para analizar la asociacion entre los patrones dietéticos y el
riesgo de alteracion de la funcién pulmonar se realizé una regresion logistica ajustada
por las variables confusoras.

Estudio 3: Estudio de intervencién para aumentar la adherencia a la Dieta Mediterranea
(DM) sobre la mejora de la funcién pulmonar.

Disenio
Ensayo aleatorio, paralelo y controlado.

Ambito
AP: En 4 centros de salud de Reus.

Participantes
Sujetos fumadores activos de ambos sexos, de entre 35 y 70 afios, con acceso a Internet,
que accedan a participar en el estudio firmando el consentimiento informado.

Intervencion

Los participantes seran asignados de forma aleatoria a un grupo control o de
intervencion (1:1) utilizando el programa estadistico EPIDAT 3.0. En el grupo de
intervencion se realizara una intervencion multicomponente para aumentar la
adherencia a la DM, basada en: 1) educacién nutricional personalizada; 2) acceso al blog
nutricional del estudio, el blog DIET, que contendra informacién sobre la DM y sus
beneficios, habitos de cocina, recetas adaptadas, etc. y 3) sesiones grupales con el
objetivo de aumentar la motivacion durante el proceso de cambio y reforzar conceptos.
Tanto las visitas como las sesiones en grupo se realizaran anualmente en los centros de

salud. El grupo control seguira su dieta habitual, con asesoramiento nutricional general.

12
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Durante el seguimiento de dos afios de duracion, se realizaran un total de cuatro visitas,
con una periodicidad semestral.

Variables

Datos sociodemograficos, nivel socioecondmico, clinicos, tratamiento farmacologico,
nivel de actividad fisica, consumo de tabaco (cigarrillos/dia), parametros
antropométricos (peso, talla, IMC y CC). Se evaluara la ingesta dietética y la adherencia a
la DM mediante un cuestionario de 14 puntos especifico para tal fin y un CFCA, que
contiene 45 items, ambos validados para poblacién espafiola. La funcién pulmonar se
determinara mediante espirometria forzada: FVC, FEV1 y cociente FEV1/FVC.

Andlisis estadistico

La unidad de analisis sera el individuo fumador. Los participantes seran analizados por
intenciéon de tratar. Se compararan datos de ambos grupos de funciéon pulmonar,
alimentaciéon (adherencia a la DM y CFCA) y antropometria obtenidos en la visita basal
(V1) respecto a los obtenidos en la visita final (V5). En caso de observar diferencias
significativas se realizara un andlisis multivariante para demostrar qué factores se
asocian de forma independiente con los resultados, ajustando por diversas covariables.
Los resultados se consideraran significativos cuando p <0,05.

Aspectos ético-legales

Todos los procedimientos seran realizados después de informar al paciente y obtener su
consentimiento firmado. El estudio fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion
Clinica del IDIAP Jordi Gol y registrado con el identificador 4R13/068. También fue
registrado en la Web ClinicalTrial.gov con el nimero de ID NCT02151669.

RESULTADOS
Estudio 1: Evaluacién de la asociacién entre los marcadores de adiposidad y la funcién
pulmonar.

Se incluyeron 738 fumadores, 52,3% hombres, 50,9 + 8,1 afios de edad media y un
consumo de tabaco de 19,3 + 10,9 cigarrillos/dia. El 41,1% de los sujetos estudiados
present6 sobrepeso y el 23,7% obesidad. En el andlisis de regresion lineal multivariante,
el porcentaje de FVC se asoci6 inversamente con la CC en hombres (= -0,34, p= 0,035),
incluso tras ajustar por las variables de confusion. También el porcentaje del FEV1 se

13



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

Marcadores de adiposidad, patrones dietéticos y funcién pulmonar en sujetos fumadores sin enfermedad respiratoria

asoci6 inversamente con el ICA y la CC en los hombres (f=-52,17, p= 0,041y = -0,51,
p= 0,007; respectivamente). Ademas, tanto el sobrepeso como la obesidad se asociaron
con un valor mas alto del cociente FEV1/FVC en toda la muestra, sugiriendo un patrén
de tipo restrictivo.

Estudio 2: Evaluacion de la asociacion entre patrones dietéticos y la funcién pulmonar.

Fueron incluidos 207 participantes (50,71+9,0 afos de edad, 44,0% hombres). Se
identificaron tres patrones dietéticos mayoritarios: un patrén de consumo de alcohol
(vino, cerveza y bebidas destiladas), un patrén occidentalizado (mayor consumo de
carne roja y carne procesada, productos lacteos y bebidas azucaradas, y menor consumo
de fruta, verdura, legumbres y pescado) y un patrén de estilo mediterraneo (carne de
aves de corral, huevos, pescado, verdura, legumbres, patatas, postres lacteos, fruta y
frutos secos). La alteracion de la funciéon pulmonar se asoci6 de forma estadisticamente
significativa con el patréon de consumo de alcohol en toda la muestra estudiada (OR 4,56;
1C95% 1,58- 13,18), especialmente en mujeres (OR 11,47; IC95% 2,25-58,47) y también
con el patrén occidentalizado solamente en mujeres (OR 5,62; 1C95% 1,17-27,02).

Por el contrario, el patron de estilo mediterraneo mostr6 un efecto contrario al tabaco
sobre la aparicion de alteraciéon pulmonar, y aunque no se observé una relacién
estadisticamente significativa (OR 0,71; IC95%: 0,28 a 1,79), sugiere un efecto protector
sobre la funcion respiratoria.

Estudio 3: Estudio de intervencién para aumentar la adherencia a DM sobre la mejora de
la funcién pulmonar.

Si se demuestra el efecto protector del patron DM sobre la funcién pulmonar en
fumadores, este tipo de dieta sera un instrumento para proteger la funcion respiratoria,
ademas de la recomendacién fundamental del abandono del habito tabaquico.

CONCLUSIONES
En fumadores de entre 35 y 70 afios, de ambos sexos y sin patologia respiratoria
atendidos en AP:

1. La obesidad central, evaluada mediante la CC y el ICA, se relaciona negativamente

con la alteracién de la funcién pulmonar.
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En los hombres, la FVC se relaciona inversamente con la CCy el FEV1 con el ICAy
la CC.

El sobrepeso y la obesidad se asocian con un valor elevado del cociente
FEV1/FVC, lo que sugiere una alteraciéon del patrén espirométrico de tipo
restrictivo.

La alteracién de marcadores de adiposidad central indica la necesidad de realizar
una evaluacidén de la funcién pulmonar.

Se han identificado tres patrones dietéticos asociados con la funcién pulmonar:
un patrén de consumo de alcohol, un patron occidentalizado y un patron de estilo
mediterraneo.

El patréon de consumo de alcohol se asocia de forma estadisticamente significativa
con un alto riesgo de alteraciéon de la funcién pulmonar, especialmente en
mujeres. El patréon occidentalizado también se asocia con un mayor riesgo de
alteracién de la funcién pulmonar en mujeres.

El patron de estilo mediterraneo mostr6 una asociaciéon no significativa con la
aparicion de alteracion pulmonar, sugiriendo un efecto protector sobre la funcién
respiratoria.

Una intervencién disefiada para aumentar la adherencia a la DM, con el objetivo
de proteger la funciéon pulmonar, serd implementada en el entorno de AP.

En resumen, la composicion corporal y el patron de la dieta son factores de riesgo de

alteracion de la funciéon pulmonar. Ademas del abandono del habito tabaquico, la

modificacion de los habitos alimentarios y de la adiposidad abdominal, son

herramientas que deben ser consideradas para preservar la funcién pulmonar. El

estudio de intervencién para incrementar la adherencia a la DM podria aportar nuevos

datos sobre su accién protectora. De ser asi, los fumadores podrian beneficiarse de

seguir un programa nutricional especifico, junto con la recomendacién fundamental del

abandono del tabaquismo.
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MARCADORS D’ADIPOSITAT, PATRONS DIETETICS I FUNCIO PULMONAR EN
FUMADORS SENSE MALALTIA RESPIRATORIA

ANTECEDENTS

El deteriorament de la funcié respiratoria s'associa amb diversos factors com l'edat, el
genere, els trastorns geneétics, 'exposicié ambiental, les infeccions respiratories, els mals
habits alimentaris o l'obesitat. El tabaquisme és sens dubte el factor de risc ambiental
més important en la incidéncia de la patologia respiratoria i per aixo, 'abandonament de
I'habit segueix sent la principal mesura en la prevenci6 de la malaltia. També I'estat
ponderal (avaluat mitjangant marcadors d’adipositat) i la dieta son factors
potencialment modificables i poden ser eines utils per al manteniment i/o la prevencio
de la funcid respiratoria dels subjectes fumadors sense patologia respiratoria coneguda.
Malgrat aix0, és necessaria més evidencia cientifica com a base d'una intervencié per
confirmar la possible relaci6 causal entre I'alimentaci6 i la distribuci6 del greix sobre la
funci6 pulmonar en el context de 1'Atenci6 Primaria (AP).

HIPOTESI

A més de I'habit tabaquic, la distribucié del greix corporal i determinats patrons
dietetics sén factors de risc d’alteracié de la funcié pulmonar en individus fumadors
sense malaltia respiratoria.

OBJECTIUS

L'objectiu general va ser determinar l'associaci6é entre marcadors d’adipositat i el patré
dietetic amb un augment del risc d'alteraci6 de la funci6 pulmonar, en subjectes
fumadors sense patologia respiratoria en AP.
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Objectius especifics

1. Estudiar la relaci6é entre I'index de massa corporal (IMC), la circumferencia de
cintura (CC) i I'index cintura-algada (ICA) i I'alteracié dels parametres principals
de funcié pulmonar.
Identificar els patrons dietetics majoritaris de la poblacié d'estudi.

3. Avaluar si la preséncia dels patrons dietétics identificats s'associa amb un major
risc d'alteracio6 de la funcié pulmonar.

4. Dissenyar una intervencié per augmentar l'adherencia al patré dietetic
mediterrani i ,aixi, prevenir l'alteracio de la funcié pulmonar.

METODOLOGIA
Amb la finalitat d'aconseguir els objectius proposats s'han plantejat tres estudis:

Estudi 1: Avaluacié de l'associacid entre els marcadors d’adipositat i la funcié pulmonar.

Disseny

Estudi transversal realitzat en situacié basal d'una mostra representativa de 1'estudi
ESPITAP, un assaig clinic aleatoritzat, paral-lel, controlat i multicentric que té com a
objectiu avaluar 1'eficacia d'una intervencié motivacional estructurada per deixar de
fumar conjuntament amb la informacié detallada d'una espirometria.

Ambit
AP: En 12 centres de salut de la Regi6 Sanitaria de Tarragona.

Participants

Fumadors actius (més de 10 paquets/any acumulats) de 35 a 70 anys d’edat, d’'ambdoés
sexes, sense patologia respiratoria coneguda, atesos per qualsevol motiu en les consultes
d’AP, que acceptin participar signant el consentiment informat.

Variables

Dades sociodemografiques, cliniques, tractament farmacologic, nivell d'activitat fisica,
consum de tabac (cigarrets/dia i paquets/any) i parametres antropometrics (pes, talla,
IMC, CC i ICA). La funci6 pulmonar s'avalua mitjancant espirometria: capacitat vital
forcada (FVC), volum espiratori forcat en 1 segon (FEV1) i relaci6é FEV1/FVC.
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Analisi estadistic

Per determinar la relaci6 entre les variables antropometriques (pes, IMC, CCiICA) i els
parametres de funcié pulmonar (FVC, FEV1 i relaci6 FEV1/FVC), es va realitzar una
correlacié de Pearson. A més es va realitzar una analisi multivariant per sexes ajustat
per diferents variables confusores. Els resultats es van considerar significatius quan p<
0,05.

Estudi 2: Avaluacid de l'associacié entre patrons dietetics i la funci6é pulmonar.

Disseny

Estudi transversal realitzat en situacié basal d'una mostra representativa de l'estudi
RESET, un assaig clinic multicentric i aleatoritzat que té com a objectiu avaluar
'efectivitat de proporcionar informacié estructurada sobre els resultats d'una
espirometria per augmentar la taxa d'abstinencia als 12 mesos en pacients d'AP.

Ambit
AP: En 6 centres de salut de la Regid Sanitaria de Tarragona.

Participants

Fumadors actius (més de 10 paquets/any acumulats) de 35 a 70 anys d’edat, d’'ambdoés
sexes, sense patologia respiratoria coneguda, atesos per qualsevol motiu en les consultes
d’AP, que acceptin participar signant el consentiment informat.

Variables

Dades sociodemografiques, cliniques, nivell socioeconomic, tractament farmacologic,
nivell d'activitat fisica, consum de tabac (cigarrets/dia i paquets/any), parametres
antropometrics (pes, talla, IMC i CC) i ingesta dietetica obtinguda mitjancant un
questionari de freqiiencia de consum (QFCA) de 45 items validat per a poblacio
espanyola. Els patrons dietetics s'identifiquen mitjancant una analisi de components
principals (ACP).

La funcié pulmonar s'avalua mitjancant espirometria: FVC, FEV1 i relacié FEV1/FVC.
L'alteraci6 de la funcié pulmonar es va definir com: FVC<80% i/o FEV1<80% i/o
FEV1/FVC <0,7.
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Analisi estadistic

L’ACP va agrupar les variables del QFCA segons la seva correlaci6, formant nous factors,
que son els patrons alimentaris. Cada factor va ser categoritzat en 3 grups (tercils). Es va
determinar la prevalenca d'alteracié de la funcié pulmonar segons els tercils de cada
patré alimentari. Per analitzar 1'associacio entre els patrons dietetics i el risc d'alteracio
de la funcié pulmonar es va realitzar una regressié logistica ajustada per les variables
confusores.

Estudi 3: Estudi d'intervencié per augmentar l'adherencia a la Dieta Mediterrania (DM)
sobre la millora de la funcié pulmonar.

Disseny

Assaig aleatori, paral-lel i controlat.
Ambit

AP: En 4 centres de salut de Reus.

Participants

Subjectes fumadors actius d’ambdés sexes, entre 35 i 70 anys, amb accés a Internet, que
accedeixin a participar en I'estudi signant el consentiment informat.

Intervencio

Els participants seran assignats de forma aleatoria a un grup control o d'intervencio
(1:1) utilitzant el programa estadistic EPIDAT 3.0. En el grup d'intervencio es realitzara
una intervencié multicomponent per augmentar l'adherencia a la DM, basada en: 1)
educacio nutricional personalitzada; 2) accés al bloc nutricional de 1'estudi, el bloc DIET,
que contindra informaci6é sobre la DM i els seus beneficis, habits de cuina, receptes
adaptades, etc., i 3) sessions en grup amb l'objectiu d'augmentar la motivacié durant el
procés de canvi i reforcar conceptes. Tant les visites com les sessions en grup es
realitzaran anualment als centres de salut. El grup control seguira la seva dieta habitual
amb assessorament nutricional general. Durant el seguiment de dos anys de durada es
realitzaran un total de quatre visites amb una periodicitat semestral.

Variables

Dades sociodemografiques, cliniques, nivell socioeconomic, tractament farmacologic,
nivell d'activitat fisica, consum de tabac (cigarrets/dia), parametres antropometrics
(pes, talla, IMC i CC). S'avaluara la ingesta dietetica i 'adheréencia a la DM mitjangant un
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questionari de 14 punts i un QFCA de 45 items, tots dos validats per a poblacio
espanyola. La funcié6 pulmonar es determinara mitjangant espirometria for¢ada: FVC,
FEV1irelaci6 FEV1/FVC.

Analisi estadistic

La unitat d'analisi sera l'individu fumador. Els participants seran analitzats per intencié
de tractar. Es compararan dades de tots dos grups de funcié pulmonar, I'adheréncia a la
DM, l'antropometria i la freqiiéncia de consum dels aliments obtinguts en la visita basal
(V1) respecte als obtinguts en la visita final (V5). En cas d'observar diferencies
significatives es realitzara una analisi multivariant per demostrar quins factors
s'associen de forma independent amb els resultats, ajustant per diverses covariables. Els
resultats es consideraran significatius quan p < 0,05.

Aspectes étic-legals

Tots els procediments seran realitzats després d'informar al pacient i obtenir el seu
consentiment signat. L'estudi va ser aprovat pel Comité Etic de Recerca Clinica de
I'IDIAP Jordi Gol i registrat amb l'identificador 4R13/068. També va ser registrat a la
Web Clinicaltrial.gov amb el niimero d’ID NCT02151669.

RESULTATS

Estudi 1: Avaluacié de l'associacié entre els marcadors d’adipositat i la funci6é pulmonar.
Es van incloure 738 fumadors, 52,3% homes, 50,9 + 8,1 anys d'edat mitjana i un consum
de tabac de 19,3 + 10,9 cigarrets/dia. El 41,1% dels subjectes estudiats van presentar
sobrepes i el 23,7% obesitat. En I'analisi de regressio lineal multivariant, el percentatge
de FVC es va associar inversament amb la CC en homes (= -0,34, p= 0,035), fins i tot
després d'ajustar per les variables de confusi6. També el percentatge del FEV1 es va
associar inversament amb I'ICA i la CC en els homes (= -52,17, p= 0,041 i = -0,51, p=
0,007; respectivament). A més, tant el sobrepés com |'obesitat es van associar amb un
valor més alt de la relaci6 FEV1/FVC en tota la mostra, suggerint un patré de tipus
restrictiu.

Estudi 2: Avaluacié de l'associacié entre patrons dietétics i la funcié pulmonar.

Van ser inclosos 207 participants (50,7 + 9,0 anys d'edat, 44,0% homes). Es van
identificar tres patrons dietetics majoritaris: un patr6 de consum d'alcohol (vi, cervesa i
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begudes destil-lades), un patré occidentalitzat (major consum de carn vermella i carn
processada, productes lactics i begudes ensucrades, i menor consum de fruita, verdura,
llegums i peix) i un patr6 d'estil mediterrani (carn d'aus de corral, ous, peix, verdura,
llegums, patates, postres lactiques, fruita i fruita seca). L'alteracié de la funcié pulmonar
es va associar de forma estadisticament significativa amb el patr6 de consum d'alcohol
en tota la mostra estudiada (OR 4,56; 1C95% 1,58- 13,18) especialment en dones (OR
11,47; 1C95% 2,25-58,47) i també amb el patré occidentalitzat solament en dones (OR
5,62;1C95% 1,17-27,02).

Per contra, el patr6 d'estil mediterrani va mostrar una associacié no significativa amb
I'aparicié d’alteracié pulmonar (OR 0,71; 1C95%: 0,28-1,79), suggerint aixi un efecte
protector sobre la funcio respiratoria.

Estudi 3: Estudi d'intervencié per augmentar 1'adheréncia a DM sobre la millora de la
funcié pulmonar.

Si es demostra |'efecte protector del patr6 DM sobre la funcié pulmonar en fumadors,
aquest tipus de dieta sera un instrument per protegir la funcié pulmonar, a més de la
recomanacio fonamental de I'abandonament de 1'habit tabaquic.

CONCLUSIONS
En fumadors de 35 a 70 anys d’edat, dambdo6s sexes i sense patologia respiratoria
atesos en AP:

1. L'obesitat central, avaluada mitjancant la CC i I'ICA, es relaciona negativament
amb l'alteraci6 de la funcié pulmonar.

En homes, la FVC es relaciona inversament amb la CCi el FEV1 amb I'ICA ila CC.

3. El sobrepes i I'obesitat s'associen amb un valor elevat de la relacié FEV1/FVC, la
qual cosa suggereix una alteracié del patré espirometric de tipus restrictiu.

4. L'alteracié de marcadors d’adipositat central indica la necessitat de realitzar una
avaluacio6 de la funcié pulmonar.

5. S’han identificat tres patrons dietetics associats amb la funcié pulmonar: un patré
de consum d'alcohol, un patré6 occidentalitzat i un patré d'estil mediterrani.

6. El patr6 de consum d'alcohol s'associa de forma estadisticament significativa amb
un alt risc d'alteracié de la funcié pulmonar, especialment en dones. El patré
occidentalitzat també s'associa amb un major risc d'alteraci6 de la funcié
pulmonar en dones.

22



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

RESUM

7. El patré d'estil mediterrani va mostrar una associacié no significativa amb
I'aparicié d’alteracié6 pulmonar, suggerint un efecte protector sobre la funcio6
respiratoria.

8. Una intervenci6 dissenyada per augmentar I'adheréencia a la DM, amb I'objectiu
de protegir la funci6é pulmonar, sera implementada en I’entorn d’AP.

En resum, la composicié corporal i el patré dietetic sén factors de risc d'alteracio6 de la
funci6 pulmonar. A més de l'abandonament de I'habit tabaquic, la modificacié dels
habits alimentaris i de 'adipositat abdominal s6n eines que han de ser considerades per
preservar la funcié pulmonar. L'estudi d'intervenci6 per augmentar l'adheréncia a la DM
podria aportar noves dades sobre la seva acci6 protectora. En aquest cas, els fumadors
podrien beneficiar-se de seguir un programa nutricional especific, juntament amb la
recomanacio6 fonamental de 1'abandé del tabaquisme.
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ADIPOSITY MARKERS, DIETARY PATTERNS AND LUNG FUNCTION IN SMOKERS
WITHOUT RESPIRATORY DISEASE

BACKGROUND

Impaired lung function is associated with factors such as age, gender, genetic disorders,
environmental exposure, respiratory infections, poor eating habits or obesity. Smoking
is the most important risk factor in the incidence of respiratory disease and smoking
cessation remains the main measure to prevent the disease. Moreover, weight status
(assessed by adiposity markers) and diet are potentially modifiable factors, that can be
useful tools for maintenance and/or prevention of lung function in smokers without
respiratory disease. However, more scientific evidence is needed to support an
intervention in the context of primary health care (PHC), that confirms the causal
relationship between these factors and lung function.

HYPOTHESIS
In addition to smoking, body fat distribution and certain dietary patterns are risk factors
of impaired lung function in smokers without respiratory disease.

OBJECTIVES

The main objective was to determine the association of adiposity markers and dietary
patterns with an increased risk of impaired lung function in smokers without
respiratory disease in PHC.

Specific objectives
1. To study the relationship between BMI, waist circumference (WC) and waist-to-
height ratio (WHtR) and alteration of the main parameters of lung function.
2. To identify the major dietary patterns in the studied population.
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3. To assess the association between the identified dietary patterns and the
increased risk of impaired lung function.

4. To design an intervention to increase adherence to the Mediterranean Dietary
pattern, in order to prevent impaired lung function.

METHODOLOGY
Three studies were carried out to achieve the above mentioned objectives:

Study 1: Evaluation of adiposity markers and lung function association.

Design

A baseline cross-sectional study of a representative sample of the ESPITAP study, a
randomized, parallel, controlled, a multicenter clinical trial to evaluate the effectiveness
of a motivational intervention structured to quit smoking with a detailed information
spirometry.

Ambit
PHC: In 12 health centers of Tarragona.

Sample

Subjects of both sexes attended for any reason in PHC consultations with the following
inclusion criteria: more than 10 pack-years accumulated smoking, without respiratory
disease, aged between 35 and 70 years who agreed to participate in the study signing
the informed consent.

Study variables
Sociodemographic status, clinical history, pharmacological treatment, physical activity,
tobacco consumption (cigarettes/day and packages/year) and anthropometric
parameters (weight, height, BMI, WC and WHtR). Lung function was assessed by
spirometry: forced vital capacity (FVC), forced expiratory volume in 1 second (FEV1)
and FEV1/FVC.

Analysis

Pearson correlation was performed to determine the association between
anthropometric variables (weight, BMI, WC and WHtR) and pulmonary function
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parameters (FVC, FEV1 and FEV1/FVC). In addition, a multivariate analysis adjusted by
sex and other confounders was carried out. Results were considered significant when p
<0.05.

Study 2: Evaluation of dietary patterns and lung function association.

Design

A baseline cross-sectional study at of a representative sample of the RESET study, a
multicenter randomized clinical trial aimed to evaluate the effectiveness of providing
structured information about the spirometry results to increase the abstinence rate
after 12 months in PHC patients.

Ambit
PHC: In 6 primary health centers of Tarragona.

Sample

Individuals attended for any reason in PHC consultation with the following inclusion
criteria: more than 10 pack-years accumulated smoking, without respiratory disease,
aged between 35 and 70 years who agreed to participate in the study signing the
informed consent.

Study variables

Sociodemographic data, socioeconomic status, clinical history, pharmacological
treatment, physical activity, tobacco consumption (cigarettes/day packs/year),
anthropometric parameters (weight, height, BMI and WC) and dietary intake, obtained
by a food frequency questionnaire (FFQ) of 45 items validated for Spanish population.
Dietary patterns were identified by a principal component analysis (PCA).

Lung function was assessed by spirometry: FVC, FEV1 and FEV1/FVC ratio. Impaired
lung function was defined as: FVC <80% and / or FEV1 <80% and / or FEV1 / FVC <0.7.

Analysis

ACP grouped FFQ variables according to their correlation factors defining new eating
patterns. Each factor was categorized into 3 groups (tertiles). The prevalence of
impaired lung function was determined according to tertiles for each food pattern.

27



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

Adiposity markers, dietary patterns and lung function in smokers without respiratory disease

Logistic regression adjusted for confounding variables was performed to analyze the
association between dietary patterns and the risk of impaired lung function.

Study 3: Intervention study to increase Mediterranean Diet (MD) adherence to improve
lung function.

Design
Randomized, parallel and controlled clinical trial.

Ambit
PHC: 4 primary health care centers in Reus.

Sample
Active smokers of both sexes, aged between 35 and 70 years with Internet access who
agree to participate in the study by signing the informed consent.

Intervention

Participants will be assigned randomly to a control or intervention group (1:1) using the
EPIDAT 3.0 statistical program. In the intervention group a multi-component
intervention will be applied to increase adherence to the MD, based on: 1) personalized
nutritional education; 2) access to the nutritional study blog, named DIET, which
contains information on the MD and its benefits, cooking habits, adapted recipes, etc.,
and 3) group sessions to reinforce participants motivation and concepts.

Individual visits and group sessions will take place in health care centers. The control
group will keep on its diet, with general nutritional advice. During the two years follow-
up, a total of four visits will be carried out twice a year.

Variables

Sociodemographic data, socioeconomic status, clinical history, pharmacological
treatment, physical activity, tobacco consumption (cigarettes/day), anthropometric
parameters (weight, height, BMI and WC). Dietary intake and MD adherence will be
assessed by a 14 points questionnaire and 45 items FFQ, both validated for Spanish
population. Lung function will be determined by spirometry: FVC, FEV1 and FEV1/FVC

ratio.
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Analysis

The unit of analysis is the individual smoker. Participants will be analyzed by intention
to treat. Data from both groups about lung function, adherence to the DM,
anthropometry and food consumption frequency obtained at baseline (V1) and at the
final visit (V5) will be compared. When significant differences appear a multivariate
analysis, adjusted for various covariates, will be performed to show which factors are
independently associated with the results. They will be considered significant when p
<0.05.

Ethical and legal aspects

All procedures will be carried out after patient information and signed consent. The
study was approved by the Ethics Committee of the Clinical Research IDIAP Jordi Gol
and registered with the identifier 4R13/068. It was also recorded in the Web
ClinicalTrial.gov with the ID number NCT02151669.

RESULTS
Study 1: Evaluation of adiposity markers and lung function association.

There were 738 smokers included, 52.3% male, average age 50.9 + 8.1 years with
tobacco consumption of 19.3 + 10.9 cigarettes/day. 41.1% of the subjects were
overweight and 23.7% were obese. In the multivariate linear regression analysis, FVC%
was inversely associated with WC in men (f = -0.34, p = 0.035) after adjustment for
confounding variables. Also, FEV1% was inversely associated with WHtR and WC in men
(B = -52.17, p = 0.041 and B = -0.51, p = 0.007, respectively). In addition, both
overweight and obesity were associated with a higher value of FEV1/FVC in the total
sample, suggesting a restrictive type pattern.

Study 2: Evaluation of dietary patterns and lung function association.

The number of participants was 207 (50.7 + 9.0 years old, 44.0% male). Three major
dietary patterns were identified: an Alcohol-consumption pattern (wine, beer and
distilled spirits), a Westernized pattern (with high consumption of red meat and
processed meat, dairy products and sugary drinks, and low consumption of fruits,
vegetables, legumes and fish) and a Mediterranean-like pattern (poultry meat, eggs, fish,
vegetables, legumes, potatoes, dairy desserts, fruit and nuts). Impaired lung function
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was associated with Alcohol-consumption pattern in the total sample (OR 4.56, 95% CI
1.58 to 13.18), especially in women (OR 11.47; 95% CI: 2.25 to 58.47) and within the
Westernized pattern only in women (OR 5.62,95% CI 1.17 to 27.02).

By contrast, Mediterranean-like pattern showed no significant association with the
occurrence of lung disorder (OR 0.71, 95% CI: 0.28 to 1.79), and a protective effect on
respiratory function is suggested.

Study 3: Intervention study to increase Mediterranean Diet (MD) adherence in order to

improve lung function.

If the MD pattern protective effect on lung function in smokers is demonstrated, this diet

will be a useful instrument to protect the lung function in addition to the basic

recommendation of smoking cessation.

CONCLUSIONS
In smokers of both sexes, aged between 35 and 70 years, of both sexes and without

respiratory disease and attended in PHC:

1.

30

Central obesity, assessed by WC and WHtR, is negatively related to impaired lung
function.

In men, FVC is inversely related to WC while FEV1 is inversely related to WHtR
and WC.

Overweight and obesity are associated with a high value of FEV1/FVC ratio,
suggesting a restrictive spirometric pattern alteration.

Alteration of central adiposity markers indicates the need for an assessment of
lung function.

Three major dietary patterns were identified in the study population associated
with lung function: an Alcohol-consumption pattern, a Westernized pattern and a
Mediterranean-like pattern.

The Alcohol-consumption pattern is associated with increased risk of impaired
lung function, especially in women. The Westernized pattern is also associated
with an increased risk of impaired lung function in women.

Mediterranean-like pattern showed no significant association with the
occurrence of lung disorder, suggesting a protective effect on respiratory
function.
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BACKGROUND

8. An intervention designed to increase MD adherence, with the aim of protect lung

function, will be implemented in PHC.

In summary, body composition and dietary pattern are risk factors for impaired lung
function. In addition to smoking cessation, changes in eating habits and abdominal
adiposity are useful tools that should be considered to preserve lung function. The
intervention study to increase MD adherence will provide new data on its protective
action. If so, smokers could benefit from a specific nutrition program, added to the basic

recommendation of smoking cessation.
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1.1. FUNCION RESPIRATORIA

1.1.1. Fisiologia de la respiracion [Guyton&Hall, 12ed.].

La fisiologia de la respiracion esta bien estudiada y el aparato respiratorio tiene como
funcién principal suministrar oxigeno a los tejidos y eliminar diéxido de carbono, el
proceso de la respiracion. Su componente principal es el pulmén, un 6rgano esponjoso y
de textura elastica situado en el interior de la caja toracica (figura 1.1).

Cornetes

Glotis
Laringe, cuerdas vocales

Traquea

Arterias pulmonares

Venas pulmonares

Figura 1.1 Aparato respiratorio.
Fuente: Guyton&Hall, 12ed. Tratado de Fisiologia Médica.1999
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El proceso respiratorio pulmonar se desarrolla de manera secuencial y ciclica, mediante
el llenado de aire o inspiracion y su vaciado o espiracion. En cada ciclo respiratorio
normal, o en situacién basal, se distinguen dos fases debidas a la expansiéon o a la
retraccion de la caja toracica mediante contraccion muscular. En consecuencia, se
desplaza la pared toracica y arrastra los pulmones, de tal forma, que al aumentar o
disminuir el volumen de la cavidad toracica se producira un cambio en el mismo sentido
en el volumen pulmonar.

La frecuencia respiratoria es de 12-16 ciclos por minuto. Si se considera un valor medio
de 15 ciclos/minuto, cada ciclo tendria una duracion de unos 4 segundos. Este tiempo no
se distribuye equitativamente entre las dos fases (1,5 segundos, en la inspiracion y 2,5
segundos, en la espiracion), pues la espiraciéon dura mas que la inspiracién en un ciclo en
reposo.

Para alcanzar el proceso de la respiracion, el pulmén realiza tres funciones principales:
a) el control ventilatorio, b) la funcién mecanica y c) el intercambio gaseoso.

a) Control ventilatorio

La respiracién se inicia de forma espontdnea y se sucede automaticamente bajo el
control del sistema nervioso central, cuyo objetivo principal es mantener la composicién
de los gases sanguineos dentro de la normalidad. Una red neuronal localizada en el
bulbo raquideo proporciona un patrén de respiracion ideal (valor de referencia) a las
neuronas promotoras bulboespinales, que estimulan a los musculos respiratorios para
ventilar los pulmones y producir cambios en el pH, la presion arterial de oxigeno y el
aporte tisular de oxigeno (variables controladas). Las variaciones en el pH y en los gases
sanguineos actian sobre los quimiorreceptores centrales y periféricos, desde los que se
envian sefiales a las neuronas bulbares. Cuando hay diferencias entre los valores de
referencia y los valores reales, se modifica la actividad de las neuronas bulboespinales y
se producen los cambios apropiados en la ventilacién. Diversos mecano-receptores
localizados en los musculos respiratorios y en los pulmones miden las fuerzas de
desplazamiento producidas por las neuronas respiratorias y, en consecuencia, modifican
el patrén y nivel de su descarga.

b) Funcion mecdnica

En la mecanica de la respiracién influyen la actividad de los musculos respiratorios, las
fuerzas elasticas de la pared toracica y de los pulmones y, finalmente, las resistencias de
la via aérea y del tejido pulmonar. De esta forma, el volumen de aire que esta dentro de
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los pulmones en cada momento depende del equilibrio entre todos ellos. Estos
movimientos producen cambios de volumen pulmonar y crean diferencias de presién
entre la atmosfera y los pulmones, provocando flujos aéreos que condicionan la entrada
y salida de aire. El aire se mueve por gradiente de presion: si la presion externa es
superior a la interna o pulmonar, se produce la entrada de aire; si la presion externa es
inferior a la interna se produce la salida de aire. Ademas, el volumen de aire que se
introduce en cada respiracion depende de la edad, el peso y la talla de cada individuo,
pudiéndose modificar en situaciones patologicas.

Para la evaluacidon de la funciéon mecanica ventilatoria se utilizan los estudios de
volimenes y flujos pulmonares. Estos estudios de la mecanica ventilatoria incluyen,
espirometria, volimenes pulmonares, resistencias y elasticidad y distensibilidad.

¢) Intercambio gaseoso

La principal funcién de los pulmones es establecer el intercambio gaseoso de oxigeno y
dioxido de carbono entre los tejidos y el aire ambiental. Este mecanismo se lleva a cabo a
través de las paredes alveolares y los capilares sanguineos. Una vez que los alvéolos
estan ventilados con aire fresco, el paso siguiente del proceso respiratorio es la difusién
del oxigeno de los alvéolos a la sangre pulmonar y la difusién del diéxido de carbono en
la direccién opuesta. El intercambio de gases se produce por difusién pasiva, es decir,
desde un area de mayor concentracién a otra de menor concentracién. A la vez, la
capacidad de difusion gaseosa pulmonar depende de la capacidad de difusién de
membrana, relacionada directamente con el area de superficie alveolo-capilar e
inversamente con el grosor de la barrera, y también de la capacidad de difusion
sanguinea, relacionada con el volumen sanguineo alveolo-capilar y la concentracion de
hemoglobina en sangre.

En el pulmén existe una densa red alvéolo-capilar, que maximiza el area de superficie
para el intercambio gaseoso, y una delgada barrera de intercambio gaseoso, que
minimiza distancias entre el espacio aéreo y el vascular, lo que favorece dicho
intercambio, permitiendo asi una gran capacidad de difusion de los gases. Cambios
histolégicos en el pulmén, como la fibrosis intersticial, producen alteraciones en la
permeabilidad y la difusiéon alveolo-capilar, alterando con ello la funcién microvascular
pulmonar.

La evaluacion del intercambio gaseoso contempla el estudio de la capacidad de difusién
y la gasometria arterial.
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1.1.2. Valoracién de la funcién respiratoria

La complejidad de la funciéon pulmonar impide la existencia de una dnica prueba de
laboratorio que refleje el funcionamiento global del pulmoén. La valoracién funcional se
lleva a cabo con varias pruebas que permiten detectar o descartar la alteracion de las
distintas funciones del pulmoén, monitorizar la evolucién de la patologia, valorar la
gravedad del proceso, asi como controlar el efecto del tratamiento prescrito. Por ello, es
necesario escoger la prueba mas adecuada al problema concreto de cada paciente:
volimenes pulmonares, resistencias, difusion, presiones musculares, distensibilidad,
espirometria, control de la ventilacion, hiperrespuesta bronquial o pruebas de esfuerzo
[Garcia-Rio, 2013].

La espirometria es la mejor prueba para conocer los aspectos basicos de la ventilacién,
funcién que inicialmente se encuentra alterada en las patologias observadas con mas
frecuencia en la practica clinica. Ademas, existe evidencia sobre el papel fundamental de
la espirometria como estrategia para potenciar el éxito del consejo sanitario en el
abandono del tabaquismo [Bize, 2012].

1.1.3. La espirometria

La espirometria es una prueba no invasiva, que desde hace afios, se considera la mas
simple, sencilla, accesible, reproducible y objetiva para medir la funcién mecanica
respiratoria. Su técnica requiere unas condiciones estandarizadas que garanticen su
calidad para que los resultados tengan valor clinico. Estas condiciones estan bien
establecidas, tanto para el instrumental como para la técnica, y es imprescindible que el
profesional esté formado y entrenado [Miller, 2005]. Los parametros obtenidos (FEV1 y
FVC) estan influidos por la altura, el sexo y la edad. En la actualidad, se utilizan como
valores de referencia los recomendados por la Sociedad Espafiola de Neumologia y
Cirugia Toracica (SEPAR), validados para poblacién espafiola [Garcia-Rio, 2013].

En la tabla 1.1 se recoge el procedimiento para la practica e interpretacién de una
espirometria forzada segun la normativa SEPAR.
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Tabla 1.1 Procedimiento para la practica e interpretacion de una espirometria forzada

Eguipamiento

Espirdémetro homologado

Jeringa de calibracion y estacion meteoroldgica (temperatura, presion humedad) en caso de que no estén
incorporadas al aparato

Bascula

Tallimetro

Pinza nasal

Boquillas con filtros bacteriologicos

Sistema de inhalacidén y broncodilatadores de accidn rapida

Instrucciones previas para el paciente

No es necesario el ayuno pero si evitar comidas abundantes

Acudir con ropa cémoda que facilite la maniobra

No hacer ejercicio fisico durante los 30 minutos previos

No fumar ni tomar bebidas con cafeina en las horas previas

No realizar tratamiento con broncodilatadores de corta duracién

6 horas para los agonistas-beta?2 y anticolinérgicos de corta duracién

12 horas para los agonistas-beta2 de larga duracién

24 horas las los anticolinérgicos de larga duracion y teofilinas retardadas

Técnica

Registrar edad, peso y talla

Explicar en qué consiste la prueba (objetivo y maniobras)

Paciente en sedestacidn, en posicién comoda y relajada

A partir de una inspiracion completa y lenta, solicitar una espiracion forzada (hasta que el flujo sea nulo)
seguida de una inspiracién maxima

Estimular, elogiar, corregir. Conseguir un minimo de 3 maniobras técnicamente correctas sin superar un
miximo de 8 intentos

Repetir la prueba después de la administracion con un dispositive de inhalacién de un farmaco
broncodilatador de inicio rdpido (400 mcg de salbutamol o 1000 mcg de terbutalina)

Analisis de los resultados
1. Andlisis de la grifica para valorar la aceptabilidad de la prueba: inicio, duracién y morfologia
adecuada
2. ldentificacidon del patrén ventilatorio a partir del porcentaje respecto los valores de referencia:
Normal: FEV1/FVC =70% con FVC y FEV1 =80%
Obstructivo: FEV1/FVC <70% con FVC =80%
No obstructivo (restrictivo): FEV1/FVC =70% con FVC << 80%
Mixto: FEV1/FVC <70% con FVC <80%
3. Cuantificar el grado de alteracién ventilatoria a partir del porcentaje respecto al valor de referencia
del FEV1 y/o0 FVC:
=80%: dentro de la normalidad
65-79%: alteracion de grado leve
50-65%: alteracidn de grave moderado
35-49%: alteracion de grado severo
<35%: alteracion de grado muy severo
4. Ewvaluar la respuesta broncodilatadora:
Positiva: incremento del FEV1 > 12% y de mas de 200ml en valor absoluto

FEV1: volumen espiratorio forzado en el primer segundo. FVC: capacidad vital forzada

Adaptado de Garcia-Rio F et al. Arch Bronconeumol. 2013;49:388-401.
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La espirometria analiza la mecanica de la funciéon pulmonar en circunstancias
controladas y estandarizadas, determinando la magnitud absoluta de capacidades y
volimenes pulmonares en relacién con el tiempo. Para ello, se utiliza el espirémetro o
pneumotacografo. La maniobra puede diferir en funciéon de cémo se realiza, siendo
simple o forzada. Con la espirometria simple se obtienen los volimenes pulmonares y
con la espirometria forzada se obtiene un trazado en que el volumen se halla en funcién
del tiempo (curva volumen/tiempo) o bien una curva en la que el flujo aparece en
funcion del volumen pulmonar (curva volumen/flujo), tal como se muestra en la figura
1.2.

1s Flujo

FVC

Volumen

MEF 50%

Tiempo

FVC: Capacidad vital forzada

FEV1: Volumen espiratorio forzado en el primer segundo

FEF 25-75%: Flujo espiratorio forzado entre el 25% y el 75% de la FVC

PEF: Apice de flujo (flujo maximo espiratorio)

MEF50%: FLujo espiratorio maxio cuando queda en el pulmén el 50% de la FVC

Figura 1.2 Registro de la espirometria (maniobra de espiracién en funcién del tiempo): curva de
“flujo/volumen” y curva de “volumen/tiempo”.
Adaptado de: Bercedo Sanz A et al. Espirometria. FAPap Monogr. 2015;1:4.

Los parametros que aportan informaciéon de mayor utilidad clinica son: los volidmenes
pulmonares estaticos que no cambian en funciéon del tiempo (FVC), los volimenes
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pulmonares dinamicos dependientes del tiempo (FEV1), algunos parametros de flujo
espiratorio (FEF 25-75% y PEF) y la morfologia de las curvas volumen/tiempo y
flujo/volumen.

En la tabla 1.2 se recogen los parametros mas utilizados para la interpretacion de la
espirometria.

Tabla 1.2 Parametros de mayor utilidad para la interpretacion de la espirometria.

Voliimenes

FVC (forced vital capacity)

Indicador de la capacidad pulmonar.

Es el volumen maximo exhalado con el maximo esfuerzo desde la posicién de maxima
inspiracion hasta la maxima espiracion. Su valor esta disminuido en la patologia pulmonar
restrictiva y en casos moderados-graves de patologia obstructiva.

FEV1 (forced expiratory volume)

Indicador del flujo espiratorio.

Mide el volumen de aire espirado durante el primer segundo, y refleja la presencia o no de
resistencia al paso de aire por las vias aéreas. Se utiliza para valorar la presencia y el grado de
obstruccién a nivel pulmonar.

FEV1/FVC

Indicador que relaciona el FEV1 con la FVC.

Expresa el volumen de aire exhalado en el primer segundo respecto al maximo volumen
espirado en la maniobra forzada. Esta relacion indica el tipo de patrén ventilatorio, siendo el
indicador espirométrico mas sensible de obstruccién bronquial al flujo aéreo.

Flujos

FEV 25-75% (forced expiratory flow 25-75%)

Flujo espiratorio maximo medio expulsado entre el 25% y el 75% de la FVC.
FEM o PEF (peak expiratory flow)

Flujo espiratorio maximo alcanzado durante la maniobra de espiracion forzada.

Adaptado de Martin-Lujan F et al. Form Med Contin Aten Prim.1999, 6:161-172.

1.1.4. Alteracién de la funcién pulmonar

Los sujetos sanos sufren una pérdida del FEV1 y la FVC con el envejecimiento, de tal
forma que a partir de los 20-25 afios se inicia una disminucion progresiva del total de la
capacidad pulmonar de aproximadamente 20-30ml/afio en no fumadores, aunque la
reduccion que puede superar los 100 ml/afio en fumadores susceptibles.
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Si bien es cierto que la espirometria por si sola no permite establecer un diagndstico
determinado, aporta informacién suficiente para determinar un perfil funcional de
normalidad o anormalidad de la funcién pulmonar, definido como patrén espirométrico,
el cual indica los cambios fisiopatolégicos comunes a diversas entidades de etiologia,
evolucion y terapéutica distinta [Miller, 2011].

El diagnostico de la alteracién de la funcién pulmonar se basa en demostrar la
disminucién del flujo respiratorio, medido a través de los valores del FEV1 y la FVC o de
su relacion. En la figura 1.3 se ilustra el procedimiento.

FEV1/FVC
> 0,70 <0,70
NO OBSTRUCCCION OBSTRUCCCION
FVC FVC
NORMAL BAJO NORMAL BAJO
(= 80% del (< 80% del (= 80% del (< 80% del
teorico) teorico) teorico) teorico)
Pruebas con Alteracion Alteraciéon Alteracion
valores dentro ventilatoria de ventilatoria de ventilatoria de
dela patrén patrén patron MIXTO
NORMALIDAD NO OBSTRUCTIVO OBSTRUCTIVO
(RESTRICTIVO)

Figura 1.3 Algoritmo de interpretacion de la espirometria.

Modificado de Martin-Lujan F et al. Form Med Contin Aten Prim. 1999, 6:161-172.
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Se define como prueba funcional dentro de la normalidad cuando la FVC y el FEV1 estan
dentro de los intervalos de referencia y el cociente FEV1/FVC es igual o superior al
tedrico. El diagnostico de alteracién ventilatoria obstructiva se produce cuando la
relacion FEV1/FVC es siempre inferior al 70%. Este tipo de patrdén ventilatorio aparece
en enfermedades en que se produce una limitacién al flujo aéreo en la maniobra de
espiraciéon, bien por aumento de la resistencia de la via (bronquitis o asma) o por
disminucién de la elasticidad del parénquima (enfisema). La alteracién ventilatoria no
obstructiva (restrictiva) se define cuando la FVC es inferior al 80% y esta disminucion es
superior o paralela a la del FEV1, y por tanto la relaciéon FEV1/FVC es normal o superior
a la tedrica (=70%). Aparece en patologias que cursan con una disminucién de la
capacidad pulmonar, ya sea por alteraciéon del parénquima (neumopatias intersticiales
locales o difusas, resecciones), de la pleura (derrame, fibrosis), de la caja toracica
(deformidades, cirugia) o de la musculatura respiratoria.

Por ultimo, la alteracién ventilatoria combinada o mixta, comparte caracteristicas del
patréon obstructivo (disminucién de la relacion FEV1/FVC) y del restrictivo
(disminucién de la FVC), resultando también una reduccién del valor FEV1 y es
frecuente en algunas enfermedades de grado avanzado [Pellegrino, 2005]. En la tabla 1.3 se
resumen los diversos patrones espirométricos definidos.

Tabla 1.3 Patrones espirométricos para la interpretacién de la espirometria

Patron FVC FEV1 FEV1/FVC
Normal Normal Normal Normal
Obstructivo Normal < 80% <70%

No obstructivo o restrictivo < 80% Normal >70%

Mixto <80% <80% Normal o < 70%

FVC: capacidad vital forzada; FEV1: volumen espiratorio en el primer segundo

Adaptado de Busquet L etal. FMC 1991; 1 (Supl 4).

Si bien la espirometria forzada puede ser indicativa de hiperreactividad bronquial, la
prueba broncodilatadora es la que permite objetivar la reversibilidad de la obstruccién.
Consiste en repetir la espirometria después de administrar un broncodilatador de forma
estandarizada (habitualmente salbutamol). Se considera positiva cuando se confirma un
aumento en el FEV1 superior a 200 ml y al 12% del valor obtenido en la prueba basal
[Garcia-Rio, 2013].
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1.2. TABAQUISMO Y FUNCION RESPIRATORIA

1.2.1. Epidemiologia del tabaquismo

El tabaquismo constituye uno de los principales riesgos para la salud del individuo y es
considerado como la mayor epidemia a nivel mundial por ser la primera causa de morbi-
mortalidad prevenible en los paises desarrollados y responsable de la muerte de 5
millones de personas al afio en todo el mundo (aproximadamente un 10% del total de
muertes en adultos) [WHO, 2015]. Segun la OMS, actualmente hay mas de 1000 millones
de fumadores en todo el mundo, el 47,5% de los hombres y el 10,3% de las mujeres y se
estima que para el afio 2025 se alcanzaran los 1600 millones |[Peto, 2000]. Espafia es
uno de los paises europeos con mayor prevalencia de consumo de tabaco: el 23,0% de la
poblacién mayor de 15 afios afirma que fuma a diario y el 2,4% es fumador ocasional, el
25,7% se declara exfumador y el 49,0% nunca ha fumado, segin datos de la Encuesta
Europea de Salud en Espafia [EES, 2014].

1.2.2. Efectos del tabaquismo sobre la salud

Aunque no existe ninguna enfermedad especifica vinculada al tabaquismo, en la
actualidad no cabe duda de la relacién causal entre tabaco y un buen nimero de
patologias asociadas directa o indirectamente a su consumo [DHHS, 2004].

En la tabla 1.4 se describen las principales patologias relacionadas con el consumo de
tabaco.

De todas ellas, el cancer, la enfermedad cardiovascular y la enfermedad respiratoria
cronica son las responsables directas de la mayor parte de la morbimortalidad atribuible
al tabaco [Shafey, 2009].
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Tabla 1.4 Principales patologias relacionadas con el tabaquismo

Sistema nervioso Adiccidn, accidente vascular cerebral y demencia vascular; asociacion
central entre tabaquismo y enfermedades psiquidtricas (ansiedad, depresién,

esquizofrenia).

Cavidad oral Carcinoma escamoso, leucoplasia, alteraciones en el olfato y gusto,
periodontitis, gingivitis, melanosis, caries, enfermedad periodontal,

fracaso de los implantes dentales.

Otorrinolaringologia Leucoplasia laringea, cdncer de laringe, carcinoma nasosinusal, edema
de Reinke, otitis media seromucosa, otitis media aguda, otitis

recurrente, hipoacusia neurosensorial.

Aparato respiratorio Sintomas respiratorios inespecificos (tos y disnea), EPOC, sindrome de
apnea obstructiva del sueno (SAOS), asma e hiperreactividad bronquial,
infecciones  respiratorias  recurrentes, hemorragia pulmonar,
neumotérax espontdneo, enfermedad intersticial y fibrosis pulmonar,

cancer.

Sistema cardiovascular  Enfermedad coronaria (angina e infarto), muerte subita, insuficiencia

cardiaca, arteriosclerosis y arteriopatia periférica.

Aparato digestivo Enfermedad por reflejo gastroesofigico, cancer de eséfago, gastritis
crénica, tulcera gédstrica y duodenal, cdncer géstrico, enfermedad de
Crohn, enfermedad vascular intestinal, pdlipos, cidncer de colon y recto,
tumor carcinoide, hepatitis crénica, cirrosis hepdtica, hepatocarcinoma,

tumores de vias biliares, pancreatitis aguda y crénica, adenocarcinoma.

Sistema esquelético Osteoporosis y riesgo de fracturas.

Aparato urinario Cancer de rifién y vejiga.

Genital masculino Disfuncién eréctil, infertilidad.

Genital femenino Menopausia precoz, infertilidad, abortos, fetos con bajo peso, parto

prematuro y muerte perinatal.

Piel y faneras Arrugas, sequedad, pigmentaciéon amarilla, caida de cabello.

Adaptado de US Department of Health and Human services. 2004.

Tabaquismo y cdncer

Actualmente, el tabaquismo se ha relacionado con el 30% de los canceres diagnosticados
en la poblacién, entre ellos, neoplasias de la cavidad oral y faringe laringe, es6fago,
estbmago, vejiga urinaria, pelvis renal, senos paranasales, adenocarcinoma gastrico,
hepatico, de pancreas, renal, de mama, de cérvix uterino y leucemia mieloide. Sin
embargo, el tabaco se asocia directamente con el 90% de los casos de cancer de pulmon,
siendo en la actualidad la segunda causa de muerte en los hombres fumadores
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espafioles, con un riesgo de 5 a 20 veces mayor que en los no fumadores [Abal, 2009; Cataldo,
2010].

Tabaquismo y enfermedad cardiovascular

Las enfermedades del aparato circulatorio constituyen la primera causa de muerte en el
conjunto de la poblacion espafiola [INE, 2013]. Aproximadamente el 33% de las
enfermedades cardiovasculares se atribuyen directamente al consumo de tabaco |[Lim,
2012]. El tabaco altera las condiciones hemodinamicas y produce disfunciéon endotelial,
alteraciones protrombdticas y aterogénicas, empeoramiento del perfil lipidico y del
metabolismo hidrocarbonado, y favorece la presencia de numerosos factores
proinflamatorios [DHHS, 2010].

Tabaquismo y patologia respiratoria

La relacion entre el tabaco y la funcién respiratoria fue descrita hace afios [Fletcher, 1977].
Diversos mecanismos explican el incremento del riesgo de la patologia respiratoria en
relacién al tabaquismo. El humo del tabaco afecta tanto a la estructura como a la funcién
de la via aérea y altera el sistema autoinmune del pulmén. También produce cambios en
las estructuras de la mucosa bronquial, incluyendo la pérdida de funcién ciliar,
hipertrofia de glandulas mucosas y aumento de células caliciformes, lo que favorece el
incremento en la produccion de moco bronquial que acompafia a los sintomas
respiratorios, fundamentalmente tos croénica, que los fumadores consideran como
“normal” fruto de su hdabito [Anthonisen, 1988]. Asimismo, se ha informado de la
transformacién progresiva del epitelio ciliado estratificado bronquial hacia metaplasia
escamosa, carcinoma in situ 'y, finalmente, carcinoma broncogénico invasivo [Warren,
2013]. Los fumadores susceptibles al tabaco tienen un flujo ventilatorio menor y un
deterioro mas acelerado que los exfumadores o los sujetos que nunca han fumado, que
se correlacionan directa y fuertemente con el nimero de cigarrillos consumidos
[Kohansal, 2009]. Por ello, las personas que dejan de fumar ya no recuperan los volimenes
previos, aunque la pérdida de funcién pulmonar sera mas lenta y menor que los que
continuan fumando.

Dentro de las enfermedades respiratorias, la enfermedad pulmonar obstructiva crénica
(EPOC) es la mas prevalente y con un mayor impacto epidemioldgico, clinico y
socioeconOmico [Decramer, 2012]. En Espaiia, la prevalencia de EPOC en poblacién mayor
de 40 afios se aproxima al 10% y se considera que el tabaco es el responsable del 80-
90% de los casos en nuestro medio [Miravitlles, 2014]. Su relacién con el tabaco esta bien
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descrita [Chakrabarti, 2011; Rozek-Piechura, 2014] e incluso la Guia Espafola de la EPOC
(GesEPOC) incluye el consumo de tabaco en la descripcién de la enfermedad,
definiéndola como una enfermedad respiratoria caracterizada esencialmente por una
limitacion croénica al flujo aéreo que no es totalmente reversible. Esta limitacion al flujo
aéreo se suele manifestar en forma de disnea y, por lo general, es progresiva. La
limitacién al flujo aéreo se asocia a una respuesta inflamatoria anormal de los pulmones
a particulas nocivas y gases, principalmente derivados del humo de tabaco, que pueden
producir otros sintomas como tos crénica, acompafiada o no de expectoracion. La EPOC
también se caracteriza por la presencia de agudizaciones y de comorbilidades que
pueden contribuir a la gravedad de algunos pacientes [Miravitlles, 2014].

1.2.3. Beneficios del abandono del tabaquismo

Los beneficios del abandono del tabaquismo también son bien conocidos, debido tanto a
la inmediatez del efecto, ya presente desde las primeras horas, como por sus beneficios a
mas largo plazo. En la tabla 1.5 se recogen algunos de ellos.

Tabla 1.5 Beneficios del abandono del habito tabaquico

Alas 12 horas: casi toda la nicotina ha sido metabolizada.

Alas 24 horas: los niveles en sangre de monéxido de carbono, han disminuido drasticamente.
Alos 5 dias: casi toda la nicotina se ha eliminado. Comienzan a mejorar el gusto y el olfato.

A las 6 semanas: el riego de infeccién en heridas quirdrgicas ha disminuido de manera
importante.

Alos 3 meses: los cilios comienza a recuperarse, y la funciéon pulmonar mejora.

Alos 12 meses: el riesgo de enfermedad coronaria se reduce a la mitad.

A los 10 afios: el riesgo de cancer de pulmén se reduce a menos de la mitad y continta
disminuyendo.

Alos 15 afios: el riesgo de enfermedad coronaria es practicamente el mismo que la de los no
fumadores.

Adaptado de Royal Australian College of General Practitioners. 2004.

Los efectos positivos del abandono del habito tabaquico estan relacionados con los
efectos hemodinamicos que produce el tabaco, disminuyendo la frecuencia cardiaca y la
presion arterial tras 20 minutos sin fumar. Los sintomas respiratorios y la adaptacién al
ejercicio suelen mejorar después de algunas semanas sin fumar. A los 3 meses se

recupera la funcién pulmonar, disminuye notablemente la tos, la congestion nasal, el
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cansancio y la disnea. La estomatitis por nicotina mejora y desaparece unas pocas
semanas después del abandono total del tabaco. También mejora el sentido del olfato y
del gusto, el aspecto de la piel e incluso aumenta la autoestima tras haber vencido la
adiccion nicotinica [Wipfli, 2009].

Sin embargo, los efectos beneficiosos de mayor relevancia clinica son los que se
obtienen a largo plazo. Después de un afio de haber dejado de fumar, el riesgo de
enfermedad cardiovascular disminuye hasta en un 50% y con el paso de los afios ain
seguira observandose esta reduccion. Cuando han transcurrido 15 afios desde el
abandono del tabaco, el riesgo de enfermedad cardiovascular es similar al de los sujetos
que nunca han fumado. Después de 10 afios del abandono del tabaco, también se reduce
notablemente el riesgo de padecer un cancer de pulmoén, que es un 30-50% menor de los
que siguen fumando [Godtfredsen, 2005].

1.3. OBESIDAD, MARCADORES DE ADIPOSIDAD Y FUNCION RESPIRATORIA

1.3.1. Epidemiologia de la obesidad

La obesidad se define como una enfermedad crénica que se caracteriza por un aumento
de grasa, que a su vez se traduce en un incremento de peso que supone un riesgo para la
salud, segin el consenso de la Sociedad Espafiola para el estudio de la Obesidad
(SEEDO) [SEEDO, 2011]. También es una enfermedad metabolica de caracter
multifactorial, en cuya patogenia interaccionan factores no modificables sobre los que
no existe posibilidad de actuacion (genéticos, fetales...), otros modificables
(alimentacion, sedentarismo, tabaquismo...), y también factores ambientales y
socioecondmicos [Varela-Moreiras, 2013].

La prevalencia de obesidad a nivel mundial (figura 1.4), sigue en aumento tal y como
demuestran recientes estudios que han estimado un incremento medio del IMC de 0,4
kg/m? por década desde 1980 [Finucane, 2011].

Estudios comparativos con otros paises europeos, sitian a Espafa a la cabeza, con una
prevalencia de obesidad alrededor del 25% |[Berghifer, 2008]. Ademas, un informe de la
Organizacion para la Cooperacion y el Desarrollo Econémico (OCDE) prevé un aumento
de estas tasas superior al 10% en los préximos 10 afios [OCDE, 2010]. Aunque
recientemente, en Espafia parece que esta tendencia crece mas lentamente o se
estabiliza como en Canad3, Inglaterra, Italia, Corea, y Estados Unidos [OCDE, 2014].
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Figura 1.4 Prevalencia de obesidad mundial en adultos mayores de 18 afios: hombres (figura A) y

mujeres (figura B).
Fuente: Global status report on noncommunicable diseases (WHO). 2014;176.
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1.3.2. Diagnéstico y clasificacion de la obesidad

La obesidad es una enfermedad que se caracteriza por un exceso de grasa corporal [WHO,
2015]. Ademas, segun el porcentaje de grasa corporal, se definen como sujetos obesos
aquellos que presentan porcentajes de grasa por encima de los valores considerados
normales, que son del 12 al 20% en varones y del 20 al 30 % en mujeres adultas [SEEDO,
2007].

El IMC es el pardmetro antropométrico utilizado por la mayoria de estudios
epidemioldgicos y el recomendado por diversas sociedades médicas y organizaciones de
salud internacionales para el uso clinico. Aunque presenta ciertas limitaciones como
indicador de adiposidad en ancianos y sujetos musculados, como los deportistas, es el
mas utilizado por su reproductibilidad, facilidad de utilizacién y capacidad de reflejar la
adiposidad en la mayor parte de la poblacidn [Flegal, 2011].

Hace ya casi veinte afios que la OMS propuso como punto de corte para definir la
obesidad valores de IMC superiores a 30 kg/m?2 [WHO, 1998]. Posteriormente, la Sociedad
Espafiola para el Estudio de la Obesidad (SEEDO) introdujo algunas modificaciones
sobre la clasificacion de la OMS [Salas-Salvads, 2007], reduciendo el limite inferior del peso
normal a 18,5 kg/m?, subdividiendo el sobrepeso en dos categorias y introduciendo un
grado adicional de obesidad para aquellos sujetos con IMC > a 50 kg/m?2 ya que son
tributarios de indicaciones especiales en la eleccion del procedimiento de cirugia
bariatrica (tabla 1.6).

Tabla 1.6 Criterios SEEDO para definir la obesidad en grados segin el IMC en adultos

Categoria Valores limite del IMC (kg/m2)
Peso insuficiente <18,5

Normopeso 18,5 -24,9

Sobrepeso grado | 25,0-26,9

Sobrepeso grado II (preobesidad) 27,0-29,9

Obesidad tipo I 30,0-34,9

Obesidad tipo Il 35,0-39,9

Obesidad tipo III (mérbida) 40,0-49,9

Obesidad tipo IV (extrema >50

Fuente: Salas-Salvadé ] et al. Med Clin (Barc). 2007; 128(5):184-96.
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El aumento de la grasa intraabdominal o visceral, se relaciona mejor con la presencia de
determinados factores de riesgo, la enfermedad cardiovascular y respiratoria [Janssen,
2004; Lee, 2008; Guasch, 2012]. Aunque el IMC muestra una buena correlacién con la masa
grasa total, no es una medida exacta para detectar la localizacion del acdmulo de grasa.
Por eso recientes estudios sugieren la utilizacion de parametros adicionales como la
circunferencia de la cintura (CC) o el indice cintura-altura (ICA), como mejores

indicadores de grasa visceral para el diagndstico de la obesidad central [Wehrmeister,
2012; Wei, 2014].

1.3.3. Obesidad y funcidn respiratoria

La obesidad tiene un impacto negativo sobre el sistema respiratorio [Littleton, 2012]. El
exceso de peso produce cambios observados en la fisiologia respiratoria que incluyen
alteraciones en el intercambio gaseoso, el control respiratorio, la mecanica respiratoria
(impidiendo el descenso del diafragma en la cavidad abdominal), la resistencia muscular
o en la pared tordcica, la regulaciéon de la ventilacién y el control de la respiraciéon
durante el suefio |[Yang, 2010].

Desde hace afos, esta descrita la relacion entre diversos parametros de adiposidad y la
funcién pulmonar [Collins, 1995; Lazarus, 1998]. En la tabla 1.7 se muestran los datos
procedentes de los principales estudios observacionales transversales publicados en la
bibliografia internacional. A continuacion se comentan los resultados mas relevantes.
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Caracteristicamente, la obesidad (o el IMC >30kg/m2) se asocia a una disminucién de
los volumenes pulmonares, con afectacién de la capacidad inspiratoria, el volumen de
reserva espiratorio y la capacidad vital [Wannamethe, 2005; Ochs-Balcom, 2006; Steele, 2008;
Gabrielsen, 2011]. Aunque habitualmente los flujos espiratorios y el volumen espiratorio
forzado en el primer segundo son normales, se encuentran alteraciones en las pruebas
de hiperreactividad bronquial hasta en un 30% de los pacientes [Jones, 2006].

Ademas del grado de obesidad, la distribucion de la grasa corporal desempefia un papel
importante en el grado de alteraciéon funcional [Canoy, 2004]. Diversos estudios han
mostrado una relacion inversa entre la CC y la funciéon pulmonar en ambos sexos, tanto
en sujetos obesos como en normopeso [Chen, 2001; Chen, 2007]. Otros autores sugieren que
la distribucion de la grasa central parece tener una relacion mas fuerte con la mecanica
respiratoria en hombres [Koziel, 2007; Steele, 2008], en los que el patrén de obesidad central
se asocia negativamente con la FVC y el FEV1 [Santana, 2001; Wei, 2010; Wei, 2014]. En las

mujeres es la grasa subcutanea o periférica, la que mas afecta a la funciéon pulmonar
[Koziel, 2007].

Ademas de los pardametros antropométricos hasta ahora descritos, algunos autores
sugieren la necesidad de evaluar la composiciéon corporal mediante métodos mas
precisos, como la bioimpedancia bioelétrica o la absorciometria dual fotonica de rayos X
(DEXA) que permitan asociar variables como la masa grasa total o los porcentajes de
masa grasa y masa muscular con los parametros pulmonares [Wannamethe 2005; Steele
2009]. En este sentido, se ha observado que el aumento de musculo en la zona central y
en las extremidades inferiores en hombres y la reduccién de la grasa del tronco y la
parte superior del cuerpo en hombres y mujeres, puede ser util en el mantenimiento de
la funciéon pulmonar [Lim, 2011].

También se ha documentado que los cambios ponderales se acompafan de cambios en
los parametros respiratorios. Desde hace afios es conocido que un aumento de peso
tiene efectos deletéreos sobre la funcién respiratoria [Chin, 1996; Wise, 1998]. El efecto
positivo sobre la funciéon pulmonar que produce la reducciéon ponderal también se ha
confirmado [Thomas, 1989; Bottai, 2002], pero es reversible y no supera el beneficio del
abandono del habito tabaquico [Carey, 1999]. En la tabla 1.8 se resumen los principales
estudios observacionales longitudinales, sobre el efecto de los cambios de peso sobre la

funcién pulmonar.
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En una cohorte de 3391 sujetos ingleses seguida durante 7 afios, Carey et al observaron
que un aumento de 10 kg en el peso corporal produce una reduccién media del FEV1 de
17,4 ml en hombres y 10,6 ml en mujeres [Carey, 1999]. Similares resultados obtienen
Pistelli et al en una muestra de 1212 participantes italianos y Thyagaran et al en una
poblacién americana de 4.734 sujetos de ambos sexos [Pistelli, 2008; Thyagaran, 2008]. Por
su parte Fukahori et al encuentran correlaciones positivas entre sobrepeso e indice
FEV1/FVC, lo que sugiere un alteracion funcional de tipo restrictivo [Fukahori, 2010]. Por
ello, se ha sugerido que la obtencion de ciertos parametros de adiposidad seria un
meétodo util para discriminar los fumadores con mayor riesgo de alteracion de la funcion
pulmonar [Sato, 2013].
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1.4. FACTORES DIETETICOS Y FUNCION RESPIRATORIA

La influencia de la dieta y/o la nutricién, como factores contribuyentes y modificables,
en la prevencidn, desarrollo y progresion de muchas de las enfermedades cronicas mas
prevalentes en los paises desarrollados esta bien establecida, fundamentalmente en las
enfermedades cardiovasculares y el cancer [Estruch, 2013; Vieira, 2015]. Sin embargo, el
efecto de la alimentacién sobre la incidencia de las enfermedades respiratorias en
sujetos fumadores ha sido menos estudiado.

A continuacion se revisan las evidencias del efecto de diferentes nutrientes sobre los
parametros de funciéon pulmonar, asi como los estudios que evaltian el papel de los
patrones alimentarios sobre la prevencion y/o el control de la patologia respiratoria.

1.4.1. Nutrientes

La ingesta dietética, entendida como el consumo de nutrientes de forma individualizada,
ha sido evaluada en estudios observacionales y ensayos clinicos, tanto para estudiar un
potencial efecto protector sobre la funcién pulmonar como en la reduccion del riesgo de
desarrollo de enfermedades respiratorias, como la EPOC y el asma [Schréeder, 2003].
Potencialmente, la ingesta de antioxidantes (vitaminas y minerales) o alimentos ricos en
ellos (frutas, verduras...) y otros nutrientes con propiedades beneficiosas se asocia
inversamente con la aparicion de alteraciéon de la funcién pulmonar. Se les atribuyen
efectos sobre el estrés oxidativo y la inflamacién y, en consecuencia, contribuirian a
frenar el deterioro producido por el tabaquismo, la contaminaciéon ambiental o el propio
de la edad, reduciendo el riesgo de desarrollar una patologia respiratoria.

Vitaminas y minerales antioxidantes

Los antioxidantes dietéticos estan presentes en abundancia en alimentos como las frutas
y verduras, los frutos secos, el aceite de oliva, el cacao, el vino tinto o el té verde. Estas
sustancias tienen un papel importante en la proteccién contra los efectos perjudiciales
del estrés oxidativo en las vias respiratorias, una caracteristica de las enfermedades
pulmonares [Wood, 2003]. El estrés oxidativo, producido por especies reactivas de
oxigeno (ROS), tiene lugar cuando los mecanismos antioxidantes protectores no
reaccionan adecuadamente ante una estimulacidon persistente, como puede ser el
tabaquismo o una alta contaminacion atmosférica o también debido a una disminucién
de antioxidantes enddégenos [Ochs-balcom, 2006]. El aumento de los niveles de ROS
aumenta la inflamacién en las vias respiratorias a través de la activacion de NF-kappa B
y la expresion génica de mediadores pro-inflamatorios [Domej, 2014]. Distintos estudios
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prospectivos y observacionales centrados en demostrar el efecto protector de los
nutrientes antioxidantes han observado que el consumo de vitaminas como la C, la E,
flavonoides y carotenoides o minerales como el magnesio, selenio, potasio y el calcio

tienen un efecto protector en el mantenimiento de los valores de la funcién pulmonar
[Bentley 2012; Vieira 2015; Ng TP, 2014; Garcia-Larsen, 2015].

Fibra dietética

A pesar de no considerarse un nutriente, la fibra alimentaria es un componente
importante de la dieta, ya que esta presente en alimentos como la fruta, la verdura,
legumbres y granos de cereal enteros (salvado de trigo, de avena, pan de cereales
integrales o multicereales, etc). Diversos autores han mostrado los efectos beneficiosos
de una alta ingesta de fibra en la reduccion de la incidencia de sintomas de la bronquitis
cronica [Butler, 2004] y la reduccién de la prevalencia de EPOC [Kan, 2008],
independientemente del consumo de otros nutrientes. Por el contrario, una baja ingesta
de fibra se asocia con la reduccion de la funcién respiratoria [Hanson, 2016].

Vitamina D

La vitamina D es una vitamina liposoluble que se sintetizada principalmente a través de
la exposicion solar en la piel. [gualmente, se puede obtener de fuentes exdgenas a través
de la dieta (lacteos, pescados y yema de huevo) o tras la administracion de suplementos.
Los estudios que muestran una relacion entre el consumo de vitamina D y la funcién
pulmonar son contradictorios. Por un lado, algunos autores han observado un efecto
protector de la vitamina D activa (1,25 (OH):D) modificando la producciéon de
sustancias antimicrobianas (defensinas y catelicidinas) que inducirian la reparacién de
heridas [Hiemstra, 2007], la susceptibilidad y gravedad de la EPOC y el asma [Foong, 2013].
En un ensayo clinico en sujetos con asma y niveles séricos bajos de vitamina D3, su
suplementacidn no se asocié a una reduccidn de la velocidad de la primera exacerbacion
[Castro, 2014]. La evidencia también es limitada en cuanto al papel de la vitamina D en la
aparicion de EPOC, aunque varios estudios transversales han reportado una asociaciéon

entre los bajos niveles de vitamina D, o su deficiencia, con la incidencia de EPOC
[Janssens, 2010].

Grasas: Acidos grasos omega-3

Los acidos grasos poliinsaturados (PUFA) omega 3, principalmente el acido
eicosapentandico (C20:5) y el acido docosahexandico (C22:6), presentes en pescados
grasos y marisco, han demostrado su accién sobre la respuesta inflamatoria del
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organismo [Thies, 2001]. Entre los mecanismos implicados, se ha descrito que los omega-3
disminuyen la produccién de células inflamatorias (protaglandinas E2 y leucotrienos
B4), inhiben la produccién de citoquinas proinflamatorias -interleucina-18 (IL-18)- y
reducen la expresion de varios genes proinflamatorios a través de la modificacion de la
actividad de factores de transcripcion de genes, como el factor de transcripciéon nuclear
NF-kB [Calder, 2006]. Aunque el consumo de pescado graso o en forma de suplementos de
PUFA omega 3 puede tener efectos positivos en el asma y la EPOC, son necesarios mas
estudios que apoyen la evidencia disponible [Thien, 2002; Shahar, 2008].

Alcohol

No existe un consenso unanime sobre las implicaciones del alcohol sobre la via aérea.
Durante mucho tiempo se ha pensado que el alcohol podria tener ciertos beneficios en
personas con asma |[Ayres, 1982] y que dosis bajas podrian tener un efecto
broncodilatador mediante la relajaciéon del musculo liso bronquial [Sisson, 2007]. También
se atribuye un efecto protector del vino tinto ligado a sus componentes antioxidantes
(taninos y resveratrol), comparado con otras bebidas alcohdlicas [Root, 2014]. Pero un
consumo alto y prolongado de alcohol tendria un efecto perjudicial, empeorando la
funcién pulmonar y la mortalidad en pacientes con EPOC [Siu, 2010].

Por todo lo comentado, se han descrito los efectos de los principales nutrientes
relacionados con diferentes aspectos implicados en la funcién pulmonar. Sin embargo, a
pesar de los multiples estudios con nutrientes, existe poca evidencia sobre el efecto
global de la dieta en la prevencion de la alteracién de la funcién pulmonar.

1.4.2. Patrones alimentarios

En la actualidad, se considera que el estudio de la ingesta dietética debe contemplar la
dieta en global y analizar el efecto conjunto de todos sus componentes [Hu, 2002]. Por
esta razén, aparece el concepto de patrén alimentario o dietético.

En epidemiologia, el analisis de los patrones se utiliza para evaluar el consumo de la
dieta y su relacion con las enfermedades.

Para identificar los patrones alimentarios existen diversos métodos, aunque uno de los
mas utilizados es el analisis por componentes principales (ACP) [Slattery, 2010]. E1 ACP es
una técnica estadistica que permite sintetizar la informacién y reducir el nimero de
variables a analizar, creando nuevos ‘componentes’ o ‘factores’ que serdn una

combinacion lineal de las variables originales, independientes entre si. Una
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caracteristica fundamental de este método es que la interpretacion de los factores se
realiza ‘a posteriori;, es decir, la reducciéon de las variables se realiza tras observar la
relacion de los factores con las variables iniciales [Newby, 2004].

Como resultado de diferentes analisis se han establecido mayoritariamente dos patrones
diferenciados: el denominado patréon “occidental o western”, asociado con un aumento
del riesgo de desarrollar enfermedades crénicas, y el patron “prudente o saludable”, al
que se le atribuyen efectos beneficiosos sobre la salud. En la tabla 1.9 se muestran los
principales estudios que relacionan los patrones alimentarios con la funcién pulmonar.
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Este patron alimentario se caracteriza por una mayor ingesta de carne roja y procesada,
cereales refinados, alimentos procesados y dulces (entre otros) [Jiang, 2007; Okubo, 2014].
Diversos estudios epidemiolégicos han demostrado una asociacién positiva del patron
dietético de tipo occidental, muy prevalente en paises industrializados, con una mayor
incidencia de EPOC [Varraso, 2007a; Varraso, 2007b]. Ademas, en adultos, una dieta de tipo
occidental se asocia positivamente con un aumento de la frecuencia de exacerbacion del
asma, aunque no con mayor riesgo de asma [Varraso, 2009].

Varraso et al caracterizaron un patrén alimentario occidental rico en cereales refinados,
carne roja y procesada, postres dulces y patatas fritas, que se asociaba positivamente
con el riesgo de EPOC, tanto en hombres como en mujeres [Varraso, 2007a; Varraso, 2007b].
Previamente, Butler et al, en una muestra de poblacién de Singapur, ya habian descrito
una asociacion positiva entre el riesgo de problemas respiratorios y un patrén similar
compuesto por un alto consumo de pollo, cerdo, pescado, arroz, fideos y alimentos en
conserva, en ambos sexos [Butler, 2006]. Posteriormente, McKeever et al, en una cohorte
holandesa, observaron que una dieta con un alto consumo de carne y patatas y una
menor ingesta de cereales se asocié con una peor funcién pulmonar en ambos sexos
[McKeever, 2010]. Mas recientemente, Chou et al, también han demostrado los efectos
negativos de este modelo de patrén dietético en una cohorte de mujeres coreanas
mayores de 40 afios, en las que se observd una reduccidn significativa de los parametros
pulmonares en las participantes que tenian un alto consumo de pan, bocadillos, pasteles
de arroz, comida rapida y carne [Chou, 2014].

Patron prudente o saludable

Se han identificado patrones alimentarios caracterizados por incluir alimentos
considerados saludables, asociados con una mejor funcién pulmonar, sobretodo en
hombres fumadores. Estos patrones se caracterizan por una elevada ingesta de fruta,
verdura, pescado, legumbres y cereales integrales [Berthon 2015].

En una poblacion del Reino Unido, Shaheen et al identificaron un patron
"prudente", rico en frutas, verduras, pescado azul y cereales integrales, protector contra
el deterioro de la funcion pulmonar en adultos y también frente a la EPOC,
especialmente en los hombres fumadores [Shaheen, 2010]. Ademads, en una cohorte
americana compuesta por mas de 120.000 sujetos, Varraso et al demostraron que un
alto consumo de cereales integrales, de acidos grasos poliinsaturados omega 3 y omega
6 procedentes del pescado y los frutos secos, junto a una baja ingesta de carnes rojas y
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procesadas, cereales refinados y bebidas azucaradas, se asocié con un menor riesgo de
incidencia de EPOC [Varraso, 2014].

Patron Mediterrdneo

Uno de los principales patrones saludables conocido por sus efectos beneficiosos sobre
la salud es la Dieta Mediterranea (DM). Los efectos protectores en la incidencia de
eventos cardiovasculares y mortalidad por todas las causas han sido bien establecidos
[Sofi, 2010; Estruch, 2013].

La DM es una valiosa herencia cultural que representa mucho mas que una simple pauta
nutricional: es un estilo de vida equilibrado que engloba cocciones, costumbres,
productos tipicos, etc. La primera definicién de DM data del ano 1960 y fue enunciada
por Keys et al tras publicar los resultados obtenidos en el Seven Countries Study, en el
que observaron los habitos alimentarios de diferentes poblaciones que residian en
regiones mediterraneas [Keys, 1995]. Pero la DM tradicional basada en la antigua “trilogia
mediterranea” del trigo, el olivo y la vid, ha evolucionado poco a poco hasta
caracterizarse actualmente por el consumo de productos frescos frutas, verduras,
legumbres, pescado y mariscos, nueces y aceite de oliva [Davis, 2015].

Sin embargo, los habitos dietéticos de las sociedades culturalmente desarrolladas han
evolucionado hacia patrones alimentarios mas propios de sociedades originarias del
Norte de Europa [Trichopoulou, 2014]. Estos cambios en la alimentaciéon han producido
también modificaciones en la ingesta de nutrientes. En concreto, se observa un aumento
de la ingesta de grasas y proteinas, y un descenso de los hidratos de carbono. El
resultado de todos estos cambios es un ligero aumento de la ingesta caldrica total
consistente con el aumento en la prevalencia de obesidad de la poblacion espafiola
[Gutiérrez-Fisac, 2005].

Este mayor consumo de grasa de origen animal, asociado a una baja actividad fisica, se
ha relacionado con un mayor riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares, algin
tipo de cancer, obesidad, trastornos del metabolismo glucémico, caries dental,
osteoporosis y alteraciones del sistema inmunitario [Estruch, 2013]. Por el contrario, el
patrén tradicional de DM se ha relacionado con un efecto protector para la salud que ha
sido objeto de estudio debido a los multiples beneficios tanto sobre la mortalidad global
y origen cardiovascular [Sofi, 2010]. En cuanto a los efectos de la DM sobre la patologia
respiratoria, ain no se han descrito de forma tan precisa, si bien se han observado
beneficios en nifios y en mujeres durante el embarazo, concretamente en atopias,
sibilancias y sintomas de asma [Chatzi, 2008; Chatzi, 2009; Arvaniti, 2011], y algin estudio
muestra asociacion en adultos [Barros, 2008].

73



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI

MARCADORES DE ADI
Mar Sorli Aguilar

POSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA

JUSTIFICACION

El tabaquismo es una enfermedad adictiva y crénica que afecta aproximadamente a un
tercio de la poblacion adulta mundial. Segtiin datos de la OMS, el consumo de tabaco es la
principal causa de mortalidad y morbilidad prevenible en el mundo. Desde el punto de
vista epidemiolégico, se considera una importante epidemia y problema de salud
publica de los paises desarrollados, con elevada repercusién a nivel laboral, social y
econdmico. En la actualidad, las evidencias son claras y permiten afirmar que el tabaco
es el principal agente medioambiental causante de enfermedad humana [WHO 2008].

Diversas patologias se han asociado directa o indirectamente al consumo del tabaco: el
cancer, la enfermedad cardiovascular, la enfermedad respiratoria cronica, la depresidn,
la osteoporosis, la disfuncion eréctil, la enfermedad coronaria, cancer de rifion y de
vejiga, menopausia precoz, etc. De toda ellas, el cancer, la enfermedad cardiovascular y
la enfermedad respiratoria crénica, son las responsables de la mayor parte de la
morbimortalidad atribuible al tabaco [Shafey, 2009].

El tabaquismo es sin duda el factor de riesgo que mas impacta sobre la salud pulmonar y
por ello, el abandono del habito sigue siendo la principal medida en la prevencion de la
patologia respiratoria. Sin embargo, otros factores como la exposicion ambiental,
trastornos genéticos, infecciones respiratorias, malos habitos alimenticios y la obesidad
pueden influir sobre la funcién pulmonar de los fumadores. El exceso de peso puede
alterar la mecanica ventilatoria, el intercambio gaseoso y la respiracion a nivel central o
periférico, aunque el grado de afectacion dependera de otros factores como la edad, el
grado de obesidad o la distribucién central o periférica de la grasa corporal.

La obesidad es considerada en la actualidad una epidemia de alcance mundial y
responsable en si misma de un incremento de la morbimortalidad. La OMS cifré el total
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de personas obesas en un 13,7% de la poblacién adulta, 11% de hombresy un 15% de
las mujeres (> 18 afos) y la tendencia va en aumento, lo que hace prever que la
obesidad relacionada con la patologia respiratoria sera una de las causas mas frecuentes
de consulta en AP.

En la actualidad se ha generalizado el uso del IMC como herramienta para el diagnostico
de la obesidad. El IMC permite estimar el contenido de grasa del cuerpo, y determinar el
riesgo que supone para la salud. Sin embargo, datos recientes cuestionan el valor de
este parametro antropométrico como indicador fiable de obesidad, ya que no permite
determinar la localizacién del acumulo de grasa, y se han propuesto nuevos marcadores
de adiposidad, como la CC o el ICA, como mejores predictores de riesgo para la salud.

En cuanto a la obesidad y su asociaciéon con la funcién respiratoria, la evidencia
disponible es controvertida, y son necesarias mdas investigaciones que muestren la
utilidad de los marcadores de obesidad.

Las guias de practica clinica, como conjunto de recomendaciones presentadas de forma
sistematica sobre la atenciodn, el diagnéstico y el tratamiento apropiado de determinadas
enfermedades y/o condiciones de salud en la poblacion, describen el abandono del
habito tabaquico o la reduccién del peso corporal, como medidas imprescindibles para
la prevencidn de la patologia pulmonar en pacientes susceptibles de enfermar.

Aunque la dieta cada vez esta mas reconocida como contribuyente modificable en el
desarrollo y la progresion de la patologia crénica, no existe evidencia suficiente para
recomendar una pauta nutricional especifica que proteja frente a la aparicion de la
enfermedad respiratoria en sujetos fumadores. Diversos estudios epidemiol6gicos han
demostrado el efecto protector de algunos componentes de la dieta, como la vitamina C,
la vitamina E, el B-caroteno o los acidos grasos poliinsaturados omega-3 sobre los
diferentes parametros de funcion pulmonar. Pero la informacién que aportan los
estudios de nutrientes determinados sobre la funciéon pulmonar debe ser considerada
como parcial, ya que en la dieta concurren los efectos sinérgicos o antagénicos de los
alimentos cuando se consumen de forma combinada. Por ello, para investigar el efecto
global de la dieta, es necesario trabajar bajo la definicion del estudio de patrones
alimentarios.

En los ultimos afios, los habitos nutricionales y dietéticos en las sociedades
culturalmente desarrolladas han evolucionado hacia un patrén mas propio del norte de
Europa, caracterizado por un mayor aporte de grasa de origen animal y aporte
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energético total en perjuicio de los hidratos de carbono complejos y la fibra vegetal. Este
patréon, denominado occidental, se ha relacionado con un mayor riesgo de padecer
enfermedades cardiovasculares, cancer, obesidad, trastornos del metabolismo
glucémico, caries dental, osteoporosis y alteraciones del sistema inmunitario. Por el
contrario, el patréon de dieta tradicional de los paises de la ribera del Mediterraneo,
conocido como la DM, se caracteriza principalmente por un alto consumo de alimentos
de origen vegetal como la fruta y la verdura, los frutos secos, las legumbres y el aceite de
oliva virgen como grasa principal, un consumo moderado de hidratos de carbono
complejos y carnes blancas y un bajo consumo de grasas de origen animal y bolleria
industrial.

Por todo ello, en esta tesis se pretende aportar evidencia sobre la relacién entre los
principales factores predisponentes prevenibles de disfuncién pulmonar, tal i como se
propone en la figura 6.5:

Tabaquismo
FUNCION
PULMONAR
Patrones Marcadores de
alimentarios P . adiposidad

Figura 6.1 Relacion entre los factores predisponentes prevenibles de alteracion de la funcién pulmonar
(elaboraci6n propia).

a) por una parte, estudiar la relaciéon de diversos marcadores de adiposidad y la
funcion pulmonary,
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b) por otra, estudiar el efecto de diversos patrones alimentarios, entre ellos el patrén
de DM, sobre los parametros de funciéon pulmonar en sujetos fumadores sin patologia
respiratoria conocida.
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HIPOTESIS Y OBJETIVOS

3.1. HIPOTESIS
Hipétesis global

Ademas del habito tabaquico, la distribucién de la grasa corporal y determinados
patrones dietéticos pueden asociarse con un mayor riesgo de alteracion de la funciéon
pulmonar en sujetos fumadores sin patologia respiratoria.

Hipotesis 1

La CCy el ICA son marcadores de adiposidad mas efectivos que el IMC para identificar
sujetos con un alto riesgo de sufrir una alteracién de la funcién pulmonar en fumadores
sin patologia respiratoria.

Hipétesis 2

El patrén dietético de la poblaciéon fumadora se asocia con la alteracién de la funcion
pulmonar en sujetos sin patologia respiratoria.

Hipotesis 3

Una mayor adherencia al patron de DM tradicional se asocia con una mejor funcién
pulmonar en fumadores sin patologia respiratoria conocida.
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3.2. OBJETIVOS

Objetivo general

El objetivo general fue determinar la asociacion entre marcadores de adiposidad y el
patrén dietético con un aumento del riesgo de alteraciéon de la funcién pulmonar, en
sujetos fumadores sin patologia respiratoria en AP.

Objetivos especificos

Objetivo 1: Estudiar la relaciéon entre el IMC, la CC y el ICA y la alteraciéon de los
parametros principales de funcién pulmonar.

Objetivo 2: Identificar los patrones dietéticos mayoritarios de la poblacion de estudio.

Objetivo 3: Evaluar si la presencia de los patrones dietéticos identificados se asocia con
un mayor riesgo de alteracion de funcién pulmonar.

Objetivo 4: Disefiar una intervencidon para aumentar la adherencia al patron dietético
mediterraneo, y asi prevenir la alteracién de la funcién pulmonar.
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METODOLOGIA Y RESULTADOS

Con el fin de alcanzar los objetivos propuestos se han planteado tres estudios, de los
cuales se derivan cuatro publicaciones cientificas en forma de articulos originales, que
se presentan a continuacion:

Estudio 1. Evaluacion de la asociacidn entre los marcadores de adiposidad y la funcion
pulmonar.

Sorli-Aguilar A, Martin-Lujdn F, Flores-Mateo G, Jardi-Pifiana C, Aparicio-Llopis E, Basora-Gallisa
J, Sola-Alberich R. Adiposity markers and lung function in smokers: a cross-sectional study in
Mediterranean population. BMC Pulm Med 2016 (submit).

Estudio 2. Evaluacion de la asociacidn entre patrones dietéticos y la funcién pulmonar.

Martin-Lujan E Santigosa-Ayala A, Pifiol-Moreso JI, Sorli-Aguilar M, Flores-Mateo G, Bladé-
Creixenti J, Basora-Gallisa J, Sola-Alberich R; RESET Study Group investigators. Multicentric
randomized clinical trial to evaluate the long-term effectiveness of a motivational intervention
against smoking, based on the information obtained from spirometry in primary care: the RESET
study protocol. BMC Fam Pract. 2016 4,17:15.

Sorli-Aguilar M, Martin-Lujan P, Flores-Mateo G, Arija-Val V, Basora-Gallisa J, Sola-Alberich R.

Dietary patterns are associated with lung function among Spanish smokers without respiratory
disease. Eur | Nutr (submit).

Estudio 3. Estudio de intervencién para aumentar la adherencia a la DM sobre la mejora
de la funcién pulmonar (protocolo).
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Sorli-Aguilar M, Martin-Lujdn F, Santigosa-Ayala A, Pifiol-Moreso JI, Flores-Mateo G, Basora-
Gallisa J, Arija-Val V, Sola-Alberich R. Effects of mediterranean diet on lung function in smokers:
a randomised, parallel and controlled protocol. BMC Public Health. 2015 Jan 31;15:74.

82



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

Estudio 1. Evaluacion de la asociaciéon entre los marcadores de adiposidad y la
funcién pulmonar.

Sorli-Aguilar A, Martin-Lujdn F, Flores-Mateo G, Jardi-Pifiana C, Aparicio-Llopis E, Basora-

Gallisa ], Sola-Alberich R. Adiposity markers and lung function in smokers: a cross-
sectional study in Mediterranean population. BMC Pulm Med 2016 (submit).
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Adiposity markers and lung function in smokers: a cross-

sectional study in Mediterranean population

Mar Sorli-Aguilar’-2, *Francisco Martin-Lujan23, Gemma Flores-Mateo'%, Cristina Jardi-Pifiana3, Estefania Aparicio-

Llopis®, Josep Basora-Gallisa'? and Rosa Sola-Alberich3+#, for the ESPITAP Study Group investigators®.

(Abstract \

Background: The aim of this study was to assess the association of key adiposity markers with lung

function in smokers without respiratory disease in a Mediterranean population.

Methods: We performed a cross-sectional study with baseline data from a representative sample of the
ESPITAP study in Spain. Participants were 738 smokers (52.3% men) without respiratory disease,
aged 35 to 70, selected from 12 primary health care centres. We assessed weight, height, body mass
index (BMI), waist circumference (WC) and waist-to-height ratio (WHtR). The pulmonary functional
parameters were forced vital capacity (FVC), forced expiratory volume in 1second (FEV1) and
FEV1/FVC ratio.

Results: In this cohort of smokers, 22.2% of individuals had central obesity. FVC was inversely
associated to WC in men (B = -0.34, p=0.035), even after adjustment for confounding variables. FEV1
was inversely associated to WHtR and WC in men (B = -52.17, p = 0.041, and B = -0.51, p=0.007;
respectively). Furthermore, both overweight and obesity were positively associated with FEV1/FVC
ratio, suggesting a restrictive pattern explained by the alteration of mechanical ventilation.

Conclusion: In a Mediterranean population of smokers without respiratory symptoms, abdominal

obesity alters lung function in men. In smokers with high waist circumference, waist-to-height ratio and

6ewords: Lung Function Test, dietary patterns, tobacco smoke )
Introduction characterized by decreased forced expiratory
Smoking is an established cause of diseases and volume after one second (FEV1) and forced vital
is responsible for most of the avoidable deaths in capacity (FVC) in diagnostic tests, and smoking
smokers due to cardiovascular diseases, has been associated with environmental risks,
respiratory diseases, and cancer (1). Tobacco genetic disorders, respiratory infections, poor
smokers have reduced lung function, dietary habits and obesity (2). However, in

smokers without pulmonary clinical findings, other
*Correspondence: fmartin.tarte.ics@gencat.cat
CAP EI Morell - Institut Catala de la Salut. Av. de Tarragona, s/n. 43760.EI Morell,

factors such as body weight can exert an

Tarragona, Spain. influence on lung function (3). Specifically, excess
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weight has a negative impact on the respiratory
system due to changes in gas exchange,
respiratory mechanics, muscular endurance and
breath control (4,5).

No consensus exists about the physiopathological
mechanisms by which excess weight leads to
respiratory complications, although it seems that
these include mechanical impact on the
diaphragm (impeding descent into the abdominal
cavity), or on the chest wall (changes in
compliance, the work of breathing and elastic
recoil) (6).

Characteristically, obesity —a chronic disease
characterized by the excessive accumulation of
body fat- is associated with a reduction in lung
volume (6,7). Body fat can be measured using the
body mass index (BMI) and classified into
World  Health

Organization criteria (7). The role of BMI relative

categories  according to
to the risk of impaired lung function has been well
studied (6,8-15). The most consistent effect is an
exponential decrease in FEV1% and in functional
residual capacity (FRC%) with increasing BMI (8-
13). On the other hand, a low BMI is associated
with increased risk of mortality and is considered
a negative prognostic factor for survival based on
the degree of lung dysfunction (8).

Nevertheless, studies using weight and BMI as
the single relevant measurements of adiposity
while ignoring other aspects of body composition,
such as visceral fat or fat distribution, may miss
the true dose-response curve between the
distribution of adiposity and increased risk of
disease or all-cause mortality.

A recent systematic review and meta-analysis of
the impact of adiposity distribution has clearly
shown a significant inverse relationship between
waist circumference (WC) and pulmonary

function, with a greater effect size in men (14).
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Furthermore, recent studies have suggested
additional indexes of fat distribution to better
identify higher-risk subjects, including the waist-
to-height ratio (WHtR), which represents a further
step because it also takes height into account
(13,16). These indexes of fat distribution have
even replaced BMI as more accurate predictors of
diabetes or cardiovascular disease in several
definitions for clinical diagnosis of metabolic
syndrome (17), but they are not used in studies of
respiratory function or diseases.

The aim of the present study was to assess the
association between various adiposity markers
(categories of body weight and fat distribution
measures) and lung function in a Mediterranean
population of smokers with no diagnosis of
respiratory disease.

Methods

Study subjects

Of the 195 343 patients aged >18 years from 12
primary care practices in the province of
Tarragona (Spain) managed by the Catalan
Health Institute who were randomized to the
ESPITAP study groups, 738 were selected.
Candidates for participation were smokers who
visited a centre for any reason during regular
office hours, met all inclusion criteria and none of
the exclusion criteria and signed informed
consent. Inclusion criteria: aged 35 to 70 years,
current smoker (defined as having smoked daily
during the past month, regardless of the quantity),
cumulative consumption of more than 10 packs
/year (defined as the daily average of cigarettes
smoked, multiplied by the number of years of
divided by 20

Exclusion criteria: any evidence of previous

smoking, cigarettes/pack).
diagnosis of a respiratory disease, functional
pulmonary testing conducted within the previous

12 months, presence of any chronic or terminal
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that the

parameters or complicate the testing and analysis

condition would affect baseline
to be conducted during the study period,
impossibility of completing follow-up for any
reason, or patient refusal to participate in the
study.

Study design

A cross-sectional study was performed with
baseline data from a representative sample of the
ESPITAP
“Effectiveness of Smoking Cessation Advice
in Adult

Smokers”), a multicentre, randomized, clinical trial

study  (Spanish  acronym  for

Combined with Spirometric Results

aimed to evaluate the effectiveness in the primary

care setting of a structured motivational
intervention and feedback on spirometry data to
achieve smoking cessation, compared with usual
clinical practice and assessed with respect to quit
rates at 12 months after the intervention. The
detailed protocol of the ESPITAP study has been
previously published (18).

Measurements

The baseline examination included a structured
data questionnaire designed to collect the

necessary information: affiliations and

sociodemographic data; history of diseases,
medications and symptoms; alcohol consumption
(standard drink

(hours/week);

unit/week), physical activity
habit

(cigarettes/day) and accumulated consumption

current daily smoking

(packs/year averaged over years of smoking).

Spirometry and bronchodilator tests were
administered using an ultrasound
pneumotacograph  Datospir-600 (SIBELMED,
S.A)), following a standardized procedure

according to current recommendations (19). The
following criteria were used to determine normal

pneumotography values: FEV1 = 80% of the

87

PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA

predicted value, FVC 2= 80% of the predicted
value, and FEV1/FVC 2 0.7 (20).

During a physical examination, height (m) and
weight (kg) were measured with the participant in
light clothing and no shoes, using calibrated
scales and a wall-mounted stadiometer,
respectively; BMI was calculated as the weight in
kilograms divided by the square of the height in
meters. World Health Organization criteria were
used to classify the population according to
weight status (normal weight, BMI< 25kg/mZ;
overweight, BMI 225 kg/m2 and obesity, BMI =
30kg/m?) (7); WC was

between the lowest rib and the iliac crest using an

measured midway

anthropometric tape; the WHtR was calculated as
WC divided by height, both
Trained personnel measured blood pressure in
with

in centimetres.

triplicate validated semiautomatic
sphygmomanometer with the patient in a seated
position after a 5-minute rest.

Sample size

Accepting an alpha risk of 0.05 in a two-sided test
with 243 subjects in the first group (normal
weight) and 175 in the obese group, the statistical
power was greater than 99% to recognize as
statistically significant a difference of means (97.9
of FVC%
FVC% in obese group). Moreover, accepting an

alpha risk of 0.05 in a two-sided test with 243

in normal weight group and 87.8 of

subjects in the first group (normal weight) and 303
in the second group (overweight, the statistical
was 98% to

significant a difference of means (97.9 of FVC%

power recognize as statistically
in normal weight group and 92.8 of FVC% in
overweight group).
Statistical analysis
Obtained results were expressed as mean =
standard deviation (SD) or median * range

depending on the type of variable. We evaluated
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the association of categories of body weight and
fat distribution measures with lung function
according to the spirometry results. First, a
Pearson correlation was performed to investigate
relationships between weight, height, BMI, WC,
and WHtR and FVC%, FEV1% and FEV1/FVC
ratio. Later, a multivariate linear regression
analysis was performed for all participants and for
men and women separately, applying the Full
Maximum likelihood method of estimation. BMI
<25 kg/m2was used as reference value.

To account for multiplicity bias, a correction for
multiple testing according to Holm—Bonferroni was
applied to p-values resulting from the Pearson
correlation tests (21).

All statistical tests were 2-sided at the 5%
significance level. Analyses were carried out
using the HLM for Windows multilevel package,
version 10.1, Stata/SE version 9.1 (StataCorp).
Research ethics

The study followed the principles contained in the
Declaration of Helsinki and the Catalan Health
Institute’s Guidelines for Good Clinical Practice
and successive revisions and the standards of
good clinical practice. The protocol was approved
by the Committee on Clinical Research Ethics
(CEIC) of the Institut d’'Investigacié en Atenci6
Primaria (IDIAP) Jordi Gol, and registered with
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the 4R07/040 identifier. It was also registered with
ClinicalTrial.gov (NCT01194596).

Results

A total of 738 participants (52.3% men) were
included. The characteristics of the study
participants are shown in Table 1. Approximately
41% of the study population was overweight and
24% were obese, with higher values in men.
However, women had higher parameters of
central obesity, by WC measures, than men
(26%).

The mean (SD) age of smoking onset was lower
in men (17.10x4.73 years) and women smoked
less (17.6319.30 cigarettes a day vs. 20.72£11.94
for men). FVC%, FEV1 % and FEV1/FVC ratio
were lower in men.

The correlation between the anthropometric
measures and lung function are shown in Table 2.
FVC % was inversely correlated with body weight
(r = -0.203), BMI (r =-0.236), WC (r= -0.267) and
WHIR (r= -0.261), but only in men. Furthermore,
FEV1% was associated with WC (r = -0.226) and
WHtR (r = -0.218) only in men. No association
was found between FEV1/FVC ratio and the
adiposity measures (BMI, WC, WHtR).
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Table 1. Characteristics of the study sample, by sex.

Variables Men (n=386) Women (n=352) All (n=738)
Sociodemographic
Age, years 52.87 £8.23 48,90 +7.39 50.98 = 8.08
Marital status n (%)
Married 299 (77.5) 226 (64.2) 525 (71.1)
Widower 3.0(0.8) 19 (5.4) 22 (3.0)
Single 46 (12.0) 39 (11.1) 85 (11.6)
Separated/Divorced 35(9.1) 66 (18.9) 101 (13.8)
Social class* n (%)
High 62 (16.1) 51 (14.5) 113 (15.4)
Medium 176 (46.0) 148 (42.0) 324 (43.9)
Low 145 (37.6) 151 (42.9) 296 (40.1)
Medical history, n (%)
Diabetes Mellitus 49 (12.7) 18 (5.1) 67 (9.1)
Dyslipidaemia 115 (29.8) 64 (18.2) 1792 (24.3)
Hypertension 112 (29.0) 68 (19.3) 180 (24.4)
Cardiovascular disease 18 (4.7) 4(1.1) 22 (3.0)
Central cbesity 72 (18.6) 92 (26.1) 164 (22.2)
Health habits
Alcohol consumption, standard drink / 7 (0-9) 0(0-2) 1(0-9)
week
Physical activity, hours / week 2.42£0.26 2.20£0.19 2.3110.16
Smoking
Start smoking age, years 17.10+4.73 18.71 +6.44 17.87 £ 5.65
Current consumption, cigarettes / day 20.72+11.94 17.63 +9.30 19.25 +10.87
Cumulative consumption, packets / 36.77 + 23.55 26.96 + 16.62 32.09+21.10
year
Physical exploration
Weight, kg 80.38 £ 13.46 66.82 £ 14.15 73.92 + 15.36
Height, cm 170.30 £ 6.93 158.35 £ 6.79 164.61 £9.09
BMI, kg/m” 27.63+0.22 26.65 £0.28 27.16%0.17
Anthropometric categorization**
Normal weight 90 (23.3) 153 (44.5) 243 (32.9)
Overweight 184 (47.7) 119 (33.8) 303 (41.1)
Obesity 102 (26.4) 73(21.2) 175 (23.7)
Waist circumference, cm 98.75 +10.44 92.27 + 16.55 96.0 £ 13.73
Waist-to-height ratio 0.58 £+ 0.06 0.59+0.10 0.58 +0.82
SBP, mmHg 129.52 +14.74 120.60 + 15.18 125.22 + 15.59
DBP, mmHg 78.82 £9.94 74.76 £ 10.18 76.87 + 10.25
Lung function parameters
FVC, % of predicted 89.14 £ 0.84 98.10 £ 0.77 93.49 £ 0.59
FEV1, % of predicted 90.50 £ 0.96 99.73 £ 0.82 94.93 £ 0.66
FEV1/FVC ratio (%) 76.13 £ 0.40 78.59 £0.35 77.32+0.27

Data are presented as number of patients (%) or mean * standard deviation or median * range depending

on the type of variable.

HT, hypertension; BMI, body mass index; SBP, systolic blood pressure; DBP, diastolic blood pressure; ppm,
parts per million; FVC, forced vital capacity; FEV1, maximum expiratory volume in the first second of a

forced exhalation.

(*): According to the National Occupational Classification proposed by the Spanish Society of Epidemiology
and the Spanish Society of Family and Community Medicine (42).
{(**): According to the WHO classifications of body weight: normal weight (< 25kg / m2), overweight

(=25kg / m2) and obese (230 kg / m2).

In Table 3, a multivariate linear regression even after

analysis of FVC%, FEV1% and FEV1/ FVC ratio
adjusted by age and weight showed that FVC%
was inversely associated with WC in men (§ = - = -52.17, p = 0.041, and B = -0.51, p=0.007,

0.34, p=0.035),

confounding variables. Likewise, FEV1% was

adjustment  for

inversely associated to WHtR and WC in men (B
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FEV1/FVC

positively associated with BMI categorization in

respectively). Finally, ratio was
men, women and overall.

Discussion
In the

Mediterranean population of smokers without

present study conducted in a
pulmonary disease, a positive association was
found between FEV1/FVC ratio and overweight
and obesity categories in both sexes. Moreover, a
negative correlation was found between WC and
both FVC% and FEV1% in men and between
WHtR and FEV1% also in men. These new
adiposity markers provide evidence from a
Mediterranean population of the smokers and
complement the findings of previous cross-
sectional and prospective studies showing that
both, excess of adipose tissue and its distribution,
are negatively related to pulmonary function, a
basic indicator of respiratory health (8-10,22-25).
Our study shows that highly specific markers of
increased abdominal adiposity such as WC
and/or WHtR, already proposed by some authors
as better adiposity indicators than BMI (14,26),
were associated with lower FVC% and FEV1%
values. Furthermore, a recent meta-analysis
supports the use of WC as a pulmonary risk
indicator because high WC values are associated
with pulmonary dysfunction (14). Results of the
present study also support the use of WHtR as a
new adiposity distribution marker involved in
pulmonary function, amplifying the hypothesis
previously tested by other authors for
cardiovascular diseases (27). Those authors
recommend using WH{R, the correction of WC
according to the height of the individual, because
this measurement remains quite unchanged in
adults, which reinforces the importance of
changes in WC measurement. WHtR has been

inversely associated with cardiovascular risk (26).
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In our analysis stratified by sex, the inverse
association between WC and WHtR and impaired
lung function (FEV1%, FVC %) was apparent in
men. This finding supports the hypothesis that a
sex-related difference in the pattern of fat
distribution is one of the mechanical explanations
for the sex difference in lung function impairment
due to excess weight (25,28). Another possible
mechanism is a difference in how fat distribution
affects the thoracic mechanism in men vs.
women, so that the location of fat deposition in
women does not adversely affect lung function.
Cross-sectional and longitudinal studies of lung
function suggest that central obesity affects
respiratory function significantly in men, but
subcutaneous fat on the upper thorax is the
primary factor in women (9,10,12,13,22,29). The
results of our study confirm that overweight and
obesity are positively associated with FEV1 / FVC
ratio. However, other authors found no significant
differences in FEV1 / FVC ratio between obese
and non-obese individuals (30).

Although the pattern of fat distribution has a more
significant influence on FEV1% and FVC% than
more commonly used measures of general
obesity such as BMI, our results show that BMI >
25 kg/m2 has a greater positive effect on the
FEV1/FVC ratio. This

discriminates obstructive ventilation disorder,

spirometric  variable
while a reduction in FVC% accompanies the
reduction or maintenance of FEV1%, suggesting
a restrictive pattern that can be explained by the
alteration in ventilator mechanics experienced by
people with obesity. When abdominal fat
deposition occurs and BMI increases, the descent
of the diaphragm during inspiration is limited,
reducing the expiratory reserve volume by
displacing the diaphragm upward and reducing

functional volume in the thoracic cavity. Another
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possible mechanism is that chest-wall adiposity
may impede expansion and excursion of the rib
cage through a direct loading effect or by altering
intercostal muscle function (22,31).

In addition to these mechanical processes, lung
function may also be affected by inflammation. It
that

associated with markers of systemic and vascular

has been shown excess body fat is

inflammation such as C-reactive protein,
interleukin-6, tumour necrosis factor-a, leptin and
adiponectin (32). These inflammatory factors may
exert local effects in lung tissue, causing a
that the

measurement of these markers may indicate

reduction in airway diameter, so

whether the mechanism is inflammatory or
mechanical in nature.

A number of limitations should be considered in
this study. First, cross-sectional analysis was
used to assess the ability of adiposity marker
measures to predict
the

difficult. Further longitudinal analyses will provide

a pulmonary function

disorder, making inference of causality
stronger evidence of these associations. Second,

a potential cofounding factor in the relationship

PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA

between BMI, WC, WH{R and pulmonary function
is smoking status, which has a detrimental effect
on the lungs. The relationship between smoking
and worse lung function with a higher risk of lung
disease is no longer subject to discussion due to
the available epidemiological, morphological and
genetic evidence (33); however, more recent
studies are demonstrating the importance of other
factors such as abdominal adiposity markers. It is
possible that impaired lung function was better
associated with WC than with BMI

smokers tend to have a lower BMI but higher

because

WHtR (34). In present study, smokers without
respiratory disease, mean of BMI considered as
overweight, suggesting a high BMI when no
respiratory illness are present. On the other hand,
a strength of our work is that few studies have
evaluated the association between WHtR and
lung function.

Conclusion

In a Mediterranean population of smokers without
respiratory symptoms, abdominal obesity has a
negative impact on lung function in men. Although

quitting smoking is the best measure that can be

Table 2. Correlation between lung function and weight, height, BMI, waist
circumference and waist-to-height ratio.
Variables Weight Height BMI Waist Waist-to-
cireumference height
ratio
FVC % Predicted
All -0.315%* -0.203*%* -0.243%* -0.261** -0.196*%*
Women -0.241%* -0.079 -0.215%* -0.159 -0.184
Men -0.203%* 0.024 -0.236%% -0.267** -0.261%*
FEV1% Predicted
All -0.238** -0.201%* -0.153** -0.209%* -0.132
Women -0.151* -0.089 -0.115 -0.087 -0.087
Men -0.134 -0.001 -0.148 -0.226%* -0.218%*
FEV1/FVC ratio
All 0.030 -0.137%* 0.122 0.011 0.074
Women D.121 -0.073 0.163 0.127 0.173
Men 0.120 -0.001 0.131 0.001 -0.018

Values represent the correlation coefficients. ¥ p < 0.05, ** p < 0.001

Abbreviations: BMI, body mass index; FVC, forced vital capacity; FEV1, maximum expiratory volume in

the first second of a forced exhalation.
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taken to improve lung health, weight and

abdominal obesity are important factors to

consider as part of the effort to prevent the
occurrence of pulmonary diseases in patients who
smoke. These anthropometric measures (WC,
WHtR, and BMI) can be easily obtained during
routine clinical practice and can be useful tools to
indicate the advisability of carrying out a full

assessment of lung function.
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Abstract

Background: Spirometry is the recommended method of evaluating pulmonary function when respiratory disease
is suspected in smokers. Nonetheless, no evidence exists of the usefulness of information obtained from this test as
a motivational strategy for smoking cessation. The primary objective of this study is to evaluate the effectiveness of
a motivational intervention based on spirometry results in achieving long-term smoking cessation.

Methods/Design: We propose a multicenter randomized clinical trial in the primary care setting. Study subjects:
We will recruit active smokers of both sexes, aged 35-70 years, with a cumulated smoking habit exceeding 10
packs/year and who consult for any reason with their primary care physician in the 20 health centers in the
province of Tarragona (Spain). Patients with a history of lung disease or who have undergone exploratory
measures of pulmonary function in the preceding 12 months will be excluded. All patients who agree to participate
will provide signed informed consent prior to their inclusion. A total of 1000 smokers will be consecutively randomized
to a control or intervention group (1:1). Intervention: Participants in both groups will receive brief (5-minute) health
counseling, in accordance with usual clinical practice. In a consultation lasting about 15 minutes, participants in the
intervention group will also receive detailed, personalized information about the results of a spirometry test and about
their lung age compared with their chronological age. Both groups will be followed up for 12 months. Main variables
and analysis: The main variable will be sustained smoking abstinence at 12 months after the intervention, as confirmed
by CO breath testing and urine cotinine test. Results will be analyzed based on intention to treat, using the chi-square
test and logistical regression if necessary to adjust for confounding variables.
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Discussion: We expect the rate of prolonged smoking abstinence in the intervention group will be at least 5 % higher
than in the control group. If this strategy proves effective, it could easily be included in the health promotion activities

offered in primary care settings.

Trial registration: ClinicalTrials.gov Identifier: NCT02153047. Registered on 28/05/2014

Keywords: Spirometry, Tobacco smoking, Motivational intervention, Primary health care

Background

Diseases related to smoking frequently motivate patient
visits to health care settings in general and primary care
in particular. The magnitude of this health problem has
been widely studied and has been cited as the primary
preventable cause of mortality and morbidity in industri-
alized countries [1].

The available data indicate that the life expectancy of
habitual smokers is reduced by 15-20 years and approxi-
mately half will die as a consequence of their habit [2]. Tak-
ing this into account, it is surprising that the detrimental
health effects of smoking have so little social impact and
that smoking continues to be highly prevalent in our con-
text [3]. The health benefits of smoking cessation are well
established. With few exceptions, future risk is reduced
when smokers stop smoking and continue to decrease
while smoking abstinence is maintained. Progression of
smoking-related diseases is also slowed and life expectancy
improves by an average of 10 years [2]. For these reasons,
anti-smoking efforts in all contexts provide one of the
major central points around which many disease pre-
vention strategies revolve [3].

Treatment of the effects of smoking is an important
part of clinical practice and all health professionals need
to offer help and support to all smokers as part of usual
clinical practice [4]. Current guidelines base their rec-
ommendations on the “The 5As approach” (ask about
tobacco use, advise to quit, assess willingness to make a
quit attempt, assist in quit attempt, and arrange follow-up)
[5]. According to this model, the health professional who
knows the smoker’s motivation can choose the strategy that
has shown the greatest effectiveness in each situation.
Nonetheless, cigarette smoking is a highly addictive habit
that is difficult to give up, and achieving the motivation to
quit smoking is always a challenge. The available data sug-
gest that the majority of smokers are interested in quitting
[6] and that structured counseling by health care profes-
sionals is a motivational element for smoking cessation [7].
However, the rate of successful quit attempts is low and
does not usually exceed 10 % [8]. To increase the success
rate and accelerate change in smoking habits, it has been
suggested that instead of providing patients with general in-
formation about the detrimental heath effects of smoking,
they should be provided with personalized data on their
risk of acquiring a disease related to smoking [9].

Health concerns are among the reasons most often
cited as catalysts for smokers to make an attempt to quit
smoking [10, 11], and studies suggest that the more a
patient is aware of risks and benefits, the greater is their
motivation and likelihood of success [12]. Similar to
what occurs in smokers who have experienced smoking-
related complications, providing information about test-
ing for smoking-related harm or risks to health offers a
“teachable moment” that may facilitate behavioral change
[13]. In this respect, we can conceptually distinguish three
different feedback methods, depending on the approach
used to assess risk [14]: the first explores biomarkers of to-
bacco exposure, such as levels of urine cotinine or exhaled
carbon monoxide (eCO); the second gives information
about added risk of diseases related to a smoking habit,
such as genetic susceptibility to lung cancer; and the third
focuses on smoking-related harms such as the presence of
arterial plaque detected by echography or decreased pul-
monary function quantified by spirometry.

Spirometry is the recommended method of testing
pulmonary function to detect restricted respiratory flow
in smokers susceptible to chronic obstructive pulmonary
disease (COPD) [15]. The use of spirometry has become
generalized in primary care because it is a simple, nonin-
vasive procedure that provides valuable information about
pulmonary function and risk of premature death [16, 17]
that can increase motivation to quit smoking [18]. Some
years ago, the Lung Health Study showed that significantly
more participants included in an intensive smoking cessa-
tion program quit smoking, compared to those included
in the usual program [19]. Nonetheless, the experts in-
volved in the most recent report published by the U.S.
Preventive Services Task Force did not find sufficient evi-
dence to conclude that the use of spirometry improved
rates of smoking abstinence or affected the management
of the initial stages of COPD [20].

In recent years, various clinical trials have explored
the effect on smoking cessation of providing feedback
on spirometry results. The first study, published by
Segnan et al [21], included 923 smokers recruited by 44
primary care doctors in Italy. Participants were randomly
assigned to 4 different intervention groups: (a) a brief indi-
vidual intervention, (b) an intensive intervention with 4
follow-up sessions, (c) an intensive intervention and treat-
ment with nicotine gum, and (d) an intensive intervention
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and spirometry. The proportion of exsmokers at 12-month
follow-up was 4.8 %, 5.5 %, 7.5 %, and 6.5 %, respectively,
with no significant differences between the groups (RR:
1.19; 95 %CIL: 0.62-2.30). Later, Buffels et al [22] published a
study that included 215 smokers attending 14 primary care
centers in Belgium who were prescribed treatment with
nicotine, bupropion, or both and were randomly assigned
to receive only a minimal intervention or the intervention
along with information about their spirometry results.
After 12 months of follow-up, a nonsignificant effect in
favor of the spirometry intervention was observed (RR:
1.17; 95 %CI: 0.66-2.06). More recently, Parkes et al
[23] published a clinical trial that included 561 smokers
recruited in 5 primary care centers in England. All par-
ticipants were assessed using spirometry and then ran-
domized to receive personalized information about the
results obtained, summarized as “lung age” compared
to chronological age (intervention group), or to receive
a letter reporting the results (control group). After
12 months of follow-up, the rates of punctual smoking
abstinence were significantly higher in the intervention
group (13.6 % vs 6.4 % in the control group, p = 0.005)
and these participants had higher probability of successful
smoking cessation than those who did not receive person-
alized spirometry results (RR: 2.12; 95 %CIL: 1.24-3.62).
Nonetheless, the observed abstinence rate could have been
influenced by the intensity of the intervention that was ad-
ministered (longer period of contact in the intervention
group due to verbal reinforcement); it has been shown
that abstinence rates are directly proportional to the inten-
sity of the strategy used [24].

In a Cochrane Database of Systematic Reviews article,
Bize et al evaluated those three studies and 12 other
clinical trials that have used various biomarkers as a mo-
tivational strategy for successful smoking cessation [25].
Unfortunately, the designs of the studies included in the
review were so heterogeneous that only two pairs of
studies were sufficiently similar in methodology and
intervention to allow a combined analysis. The authors
also found no evidence of significant benefits from the
use of eCO measurement or spirometry in primary care
to improve success rates for smoking cessation efforts.
Therefore, they conclude that, due to the lack of quality
evidence, it is not possible to establish definitive recom-
mendations about the effectiveness of most approaches
used to evaluate biomedical risk assessment as a means
of helping smokers quit smoking. They emphasize a
need to improve the methodological quality of future
studies. Their review included two active clinical trials
with similar methodology, ESPIROTAB and ESPITAP
[26, 27], that use spirometry results as a motivational
strategy to increase smoking cessation success rates be-
yond the levels obtained by usual counseling, as in the
study by Parkes et al [23]. Nonetheless, this type of study
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design has been criticized because, strictly speaking, it
does not provide independent evidence of the effectiveness
of using spirometry, compared to no spirometry; this
would require a trial in which spirometry is not used in
the control group [28].

The use of spirometry as a motivational tool for smoking
cessation continues to be a controversial topic. Some data
indicating effectiveness are encouraging, but the scarcity of
evidence limits the capacity to establish definitive recom-
mendations about its use.

For all these reasons, further studies are essential, and
must use high-quality methodology with a sufficiently
large sample and long-term follow-up of at least 12 months
to establish a final outcome of prolonged smoking abstin-
ence, confirmed by a biochemical method [25].

Hypothesis and objectives

Hypothesis

An intervention based on providing structured, standard-
ized information about the results of spirometry as part of
usual clinical practice to encourage patients to quit smok-
ing will achieve improvement of 5 % or more in the rate of
prolonged abstinence from smoking at 12 months of
follow-up, compared to that obtained by providing only
the usual brief counseling to patients who smoke.

Objectives

The primary objective of this study is to evaluate the ef-
fectiveness of providing structured information about
the results of spirometry testing to increase the rate of
prolonged abstinence from smoking at 12 months after
an anti-smoking intervention in primary care patients
who smoke but do not have a known respiratory disease.

Material and methods

Design

The general framework of the RESET study is shown in
Fig. 1 and the activities to be carried out at each visit are
detailed in Table 1. This is the second phase of the ESPI-
TAP study (Spanish acronym for “Effectiveness of Smok-
ing Cessation Advice Combined With Spirometric Results
in Adult Smokers”), a randomized, controlled, parallel,
multicenter clinical trial in smokers with no history of re-
spiratory disease, recruited when they visited a primary
care center [27].

Setting and study population

The study population will be obtained from patients
who consult any primary care center managed by the
Catalan Institute of Health in the province of Tarragona.
These 20 centers, 12 urban and 8 rural, employ 286
family doctors who care for an adult population (older
than 18 years) of 279,637 patients.
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Smokers aged 35-70 years
20 Primary Care Centers
Tarragona-Reus Primary Care Area

Visit 0 (selection)
Obtain informed consent to participate

Exclusion of patients who
do NOT wish to participate
do NOT meet inclusion criteria

Randomization of participants
Administration of forced spirometry to patients assigned to intervention group

Visit 1 (intervention)

CONTROL group INTERVENTION group

(500 pacients) (500 patients)
Anti-smoking brief counseling Control intervention and
and Fletcher diagram Spirometry information

Visit 2 (follow-up visit)
3 months
Telephone interview

Visit 2 (follow-up visit)
6 months
Telephone interview

Visit 4 (end of study)
12 month
Confirms moking abstinence

Fig. 1 Diagram of the RESET study: process of selection, randomization and follow-up of subjects included in the study
.

Participant selection regardless of the quantity. Cumulative consumption
Eligible participants include all patients aged 35 to (pack-years) is defined as the value obtained by
70 years who smoke, who consult their primary care multiplying the daily mean of cigarettes smoked by
team during regular office hours for any reason during the number of years as a smoker, divided by 20
the inclusion period, and who meet all inclusion criteria cigarettes/pack.
and none of the exclusion criteria, as follows: — Exclusion criteria:
1) Any evidence of previous respiratory disease
— Inclusion criteria: active cigarette smoker with a diagnosis (e.g., COPD, chronic bronchitis,
cumulative habit of more than 10 packs/year. An asthma, bronchiectasis, etc.).
active smoker is defined as one who acknowledges 2) Pulmonary function examination within previous

having smoked regularly during the past 30 days, 12 months,
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Table 1 Diagram of activities to be carried out by participants at each visit
Visit 0 Visit 1 Visit 2 Visit 3 Visit 4
Selection Inclusion Intervention  Follow-up Reminder  Follow-up Reminder  End of study
Randomization Intervention Intervention
Timeline Day -30 to -1 Day 0 3 months 6 months 12 months
Procedures
Informed Consent X
Sociodemographic data X
Personal history X
Basic physical examination X
Smoking habit and coximetry X
Randomization X
Spirometry X
Intervention
Control group: brief health counseling
Intervention group: brief health counseling + information
about spirometry results
Measures of effectiveness
Smoking habit X X
Confirmation of smoking abstinence (coximetry and urine cotinine) X

3) Any chronic or terminal disorder that, in the
researcher’s opinion, could affect the baseline
parameters or the tests required for the study,

4) Impossibility of follow-up participation for any
reason, and

5) Patient refusal to participate or withdrawal from
the study.

Sample calculation

To achieve the study objective, a sample of 1000 partici-
pants, 500 in each study group (control and intervention),
will be recruited. This will allow the detection of differ-
ences in smoking abstinence greater than or equal to 5 %,
with 95 % CI and 80 % strength in two-tailed tests, assum-
ing an abstinence rate of 5 % to 6 % in the control group
at 12 months and approximately 10 % loss rate during
follow-up [24].

Recruitment, randomization, and data collection (visit 0)
During the selection visit (visit 0), all eligible patients
will be advised that smokers are susceptible to various
diseases related to tobacco use and smoking cessation
will be recommended. They will then be told about the
study and offered the possibility of participating. Those
who agree will be asked to provide signed informed con-
sent and all the necessary data will be collected using an
ad hoc questionnaire that includes:

e Personal and sociodemographic data (age, sex,
marital status, and education level and occupation as
markers of social class)

History of diseases, comorbidities, and drug treatments

History of respiratory symptoms

Lifestyle (alcohol use and physical activity)

Smoking habit, current and cumulative (packs/year);

nicotine dependence (Fagerstrom test [29]),

motivation to quit smoking (Richmond test [30]),

and stage of change (precontemplation, contemplation,

preparation, action, maintenance and relapse,

according to Prochaska and DiClemente [31])

e Previous quit attempts (number and therapeutic
resources used)

e Basic physical examination (weight, height, body
mass index, blood pressure)

o eCO levels, measured by MicroCO™ (Micro Medical
Ltd, Rochester, UK); this model detects an eCO
concentration range of 0-100 parts per million
(ppm) with a sensitivity of 1 ppm.

All health professionals working in the 20 primary care
centers included in this study will be eligible to partici-
pate in the selection process.

Randomization
After the selection visit, included participants will be
randomized 1:1 to the intervention or control group.
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The group assignment will be blinded, consecutive, and
centralized at the Tarragona Research Support Unit of the
IDIAP Jordi Gol, and will follow a simple randomization
numeric sequence compiled for this purpose. Of course,
due to the nature of the intervention, researchers and par-
ticipants cannot be blinded to this assignment.

Data collection
Individuals assigned to the intervention group will be
contacted to return to their primary care center for an
evaluation of their pulmonary function using forced spir-
ometry. The test will be carried out by selected nursing
personnel with the appropriate technical skills accredited
by the Health Studies Institute of the Catalan govern-
ment, all using the same standard model of spirometer
(DATOSPIR-600, SIBEL SA, Barcelona, Spain) with a
disposable LILLY-type transducer and following a standard
procedure according to ATS/ERS (American Thoracic Soci-
ety/European Respiratory Society) recommendations [32].
At least three tests will be carried out, from which the
best values will be selected for forced vital capacity
(FVC), expiratory flow in the first second (FEV1), and
ratio of the two measures (FEV1/FVC). Variability between
these two tests should be <5 %, expiration time >6 seconds,
and the start of the test should show an appropriate and
rapid increase. Finally, the reversibility of a possible airway
obstruction will be evaluated by a repeat spirometry test
20-30 minutes after the administration of 400 micrograms
of salbutamol using a space chamber. All of the tests
will be submitted to a single observer, who will
centralize quality control and interpret the results using
computer software.
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Description of the intervention (visit 1)

All participants will be contacted for an intervention
(visit 1) that will include a 5-minute session with their
doctor, who will provide health education and advice
about quitting smoking, following the usual recommen-
dations for primary care professionals provided by the
Tobacco Study Group of the Catalan Society of Family
Medicine and the special program, “Atencié Primaria
Sense Fum” (in Catalan; “Smoke-Free Primary Care”), as
shown in Table 2. In addition, they will receive information
about the ill effects of tobacco on pulmonary function, il-
lustrated by the Fletcher diagram showing how age-related
loss of lung capacity can be accelerated in smokers and
how this deterioration slows when one quits smoking,
although lost capacity is not recovered [33].

In addition, participants assigned to the intervention
group will receive standardized information about their
spirometry results in a personalized visit lasting about
15 minutes, explaining the content of the report in detail.
The commentary on each spirometry test will be prepared
from a consensus interpretation by the research team, and
will focus on a structured description of the results ob-
tained and their interpretation with reference to a the-
oretical normal value. In addition, the participant will
be informed about the “lung age index”, defined as the
mean age of a nonsmoker with the same FEV1 value),
compared to the chronological age of the participating
smoker. This will illustrate the pulmonary deterioration
that occurs as a consequence of smoking tobacco [34].
Patients with FEV1 and/or FVC values <80 % of the
theoretical reference value and/or FEV1/FVC <0.7 will
be informed and advised to undergo the medical testing

Table 2 Summary of the RESET study control and intervention protocols

Control group: brief anti-smoking intervention

Intervention group: spirometry report

In a 5-minute intervention, the health professional will make a clear, firm,
personalized proposal recommending smoking cessation, in an empathic
and respectful manner. He or she will clearly explain to the smoker that
the most important decision the individual can make to achieve better
health is to quit smoking, and will provide written informational materials
that describe the benefits of giving up smoking.

The materials are provided by the “Smoke-Free Primary Care” program of
the Catalan Society of Family Medicine and the Public Health Agency of

Catalonia and are regularly used in primary care offices for brief anti-smoking

interventions.

In a 15-minute intervention, the health professional will carry out an
intervention with the same content as the brief anti-smoking intervention
and will provide personalized information about the spirometry results,
clearing up any patient doubts about spirometry or any other questions
that come up during the visit.

If spirometry values are within normal range, the patient will be informed
that his or her pulmonary function has not yet deteriorated and that this
would be a good time to quit smoking.

If spirometry values indicate airway obstruction (FEV1/FVC <70 %), the
patient will be informed that he or she could have chronic obstructive
pulmonary disease due to smoking, and that the most important
treatment measure is to quit smoking.

If spirometry values show airway restriction, the patient will be informed
that his or her pulmonary function could be affected and will be advised
to continue with the pulmonary tests normally administered in that
primary care center.

In addition, the patient will be informed of his or her lung age (i.e, the
mean age of a nonsmoker with the same FEV1) compared to his or her
chronological age, in order to illustrate the possible deterioration of the
lungs as a result of smoking.
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required to confirm a possible problem with pulmonary
function.

Independently of study group assignment, all partici-
pants who indicate a desire to quit smoking will be offered
the possibility of attending the quit-smoking consultations
that are integrated into the everyday activities at each
center.

Follow-up period (visits 2-3)

All participants will be periodically evaluated by their
regular primary care team. This will include two follow-up
telephone calls, at 3 months (visit 2) and 6 months (visit
3) postintervention, to determine whether they have quit
smoking or have made changes in their smoking habits.
New data will be collected on current consumption or quit
date, if that is the case.

Finally, an in-person visit will be scheduled with each
participant (visit 4) after 12 months have passed since
study inclusion. At this last study visit, data will again be
collected about smoking habits (current consumption,
nicotine dependence, motivation and stage of change),
attempts to quit, and resources and drug therapy used
during the 12-month follow-up. Participants who report
that they have quit smoking will be asked to provide
their quit date, and their non-smoking status will be
confirmed by measuring eCO levels and urine cotinine.

Definition of variables

Outcome measures

The primary outcome variable will be prolonged abstinence
at 12 months postintervention. The secondary variable will
be point-prevalence abstinence at the end of follow-up. The
criterion used to establish the type of abstinence will follow
the recommendations of the Society for Research on
Nicotine and Tobacco [35]:

— Prolonged abstinence, defined as sustained abstinence
from an initial period in which smoking is not
counted as a failure (the recommendation is that
this period not exceed 2 to 4 weeks) until a
follow-up point.

— DPoint-prevalence abstinence refers to abstinence
during a time window immediately before the
follow-up point (usually 7 days).

Self-reported smoking abstinence will be validated by
biochemical testing at the end of follow-up. Only those
participants who report that they quit smoking and have
eCO levels less than 10 ppm and urine cotinine values less
than 100 ng/mL will be considered nonsmokers [36].

Independent measures
The predictive variables to be analyzed include the
following:
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a) Demographic: age, sex, and social class (education
level and occupation)

b) Anthropometric (weight and height) and main
spirometry parameters (FVC, FEV1, and FEV1/FVC%)

¢) History of comorbidities and risk factors associated
with tobacco use (hypertension, diabetes mellitus,
ischemic heart disease, cerebrovascular accident,
peripheral arterial disease, etc.)

d) Lifestyles and habits (physical activity, use of alcohol
or other drugs)

e) Characteristics of the smoking habit (accumulated
and current consumption, stage of change
[Prochaska], score on dependency test [Fagerstrom],
and motivation [Richmond]), previous quit attempts
and reasons for relapse, and use of drug therapy or
other methods to quit smoking during the year of
follow-up.

Data recording and storage

All of the information from the study will be recorded
consistently on an ad hoc questionnaire designed for this
purpose. Each participant will be assigned a personal
identification code upon inclusion, consisting of the ini-
tials of their surnames, sex, and birthdate. All informa-
tion obtained will be stored using an online application
accessible only from the Intranet of the Catalan Health
Institute in Tarragona. Access to this site is restricted
and will be controlled by a personal password for each
investigator, who will be responsible for data entry for all
of the participants he or she recruits. Weekly back-ups
will provide two secure copies of all stored data.

Statistical analysis

Data for the present study were extracted from a central-
ized database and grouped so that the person responsible
for their analysis was blinded to study group assignments.
First, the database was cleansed by detecting and labeling
outlier, missing, and inappropriate values. Next we tested
the effectiveness of the randomization by evaluating the
comparability and homogeneity of the study groups to
ensure similar distribution of the variables of interest at
baseline. Finally, the proportion of participants lost to
follow-up in each group was determined and tested for
any association with the study intervention. All analysis
was based on intention to treat, understood as having
recorded relevant data on the primary variable at the
participant’s first visit. Worst-case analysis was applied
to assess potential bias due to losses to follow-up [37],
which considers that the desired outcome was obtained
by all participants lost to follow-up who were in the
control group and by none of those lost from the interven-
tion group. Having made this assumption, we repeated the
analysis and, to determine the variability associated with
the losses to follow-up, compared the “worst-case” results
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and the results obtained when those lost to follow-up were
not taken into account.

Descriptive analysis of quantitative and qualitative
variables included frequencies, central tendencies (mean
or, in the case of non-normal distribution, median) with
standard deviation, and minimum and maximum values.
Frequencies were compared using chi-square test or
Fisher exact test, as appropriate, and means using Student
t test for independent samples.

To evaluate the effectiveness of the smoking cessation
intervention, rates of punctual and prolonged abstinence
were assessed at 12 months post-intervention in both
groups using the chi-square test. The results were pre-
sented as relative risk (RR), relative risk reduction (RRR)
and absolute risk reduction (RAR) and number needed
to treat (NNT) to achieve prolonged smoking abstinence
in one smoker, expressed with their 95 % confidence
interval (CI). To study the behavior of both groups over
time, log-rank tests were used to compare the cumulated
abstinence curves over the 12-month follow-up. Finally,
multivariate analysis using Cox regression was applied to
study the factors associated with smoking cessation suc-
cess at 12 months. Various models were formulated that
included the variable of interest (the described interven-
tions) and as control variables the factors shown to be
most significant in the literature [38]: age, sex, social
class, employment status, educational level, daily and
cumulated tobacco use, degree of nicotine dependence,
degree of motivation to quit smoking, and stage of change.

All analysis was done using SPSS version 19.0. Sig-
nificance was set at p <0.05.

Limitations of the study
The study has several potential limitations that must be
taken into consideration. The first cluster is related to the
population. Participants were volunteers recruited when
they visited their primary care team for any reason; there-
fore, they might not be representative of the population of
smokers in the primary care system. In addition, those
who agreed to participate could be more motivated to quit
smoking than the rest of the population of smokers. In
any case, the proposed randomization should ensure
comparability between study groups. As patients will be
recruited by a health care professional with whom they
have an existing relationship, participation is expected
to be high, especially considering that no drug therapies
or invasive or unpleasant tests are involved. Nonetheless,
a certain percentage of losses to follow-up is to be ex-
pected because this is a long-term (12-month) project.
To minimize this contingency, sustained effort by all
participating researchers will be essential to motivating
and encouraging patients.

With respect to limitations of the study design, the
most obvious is that a double-blind study is impossible;
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both participants and investigators will necessarily be
aware of the study group assignments. The proposed
intervention may be less intensive than has been de-
scribed in other studies, but reflects the usual attention
received by smokers and therefore can be readily in-
corporated into the daily clinical practice of the inves-
tigators. The content and duration of the intervention
have been standardized and participating doctors and
nurses will receive specific training to ensure that
similar messages, attitudes, and behaviors will be applied
in interactions with both groups. In the spirometry
intervention group, patient collaboration and technical
considerations will be key to achieving quality results.
To maximize quality, the testing will be standardized
by the use of high-quality pneumotachography and by
training of study personnel that results in official accredit-
ation. In addition, to reduce variability in the interpretation
of results, data analysis will be centralized.

Research ethics and confidentiality

The study protocol was approved by the Clinical Re-
search Ethics Committee of IDIAP (Institut Universitari
d’Investigacié en Atencié Primaria) Jordi Gol (registra-
tion number 4R11/037) and peer-reviewed by the same
experts organization. This trial also has been registered
with ClinicalTrial.gov (NCT02153047) on 28/05/2014.

The principal investigator will ensure that the present
study is carried out in conformity with all pertinent
national and international legislation and with the
principles of the Declaration of Helsinki and the
Guidelines for Good Clinical Practice published by the
Catalan Institute of Health.

All the investigators will use the same standardized
protocols, written manuals, specific guidelines, and ma-
terials to train health-care personnel to deliver uniform
intervention. The protocol will be explained in a training
session for all the investigators, and the coordinating
center will clarify any questions and problems arising in
the course of the study follow-up.

All participants will sign an informed consent prior to
participation in the trial, and will receive general infor-
mation about the study, research objectives and activities
included in study participation, number of primary care
visits, testing that will be done, information about the
results, etc. At all times, data confidentiality will be
guaranteed in accordance with Spanish law on personal
identity and data, both during the study and in the
publication of study results. The instructions provided
by the Catalan Institute of Health with respect to ac-
cess to clinical information for research purposes will
also be followed. Documentation will be stored securely
and will be available only to study personnel who are
authorized to have access.
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Discussion

Data from clinical trials show that increased motiv-
ational tension can be a catalyst that leads a smoker to
begin or maintain smoking abstinence [39]. However,
not all smokers are sufficiently motivated to give up this
habit. They may be afraid of the side effects of abstin-
ence (such as weight gain or increased stress), or think
they are unable to achieve it (if they have a history of
previous relapses), or may simply have no information
about the harmful effects of tobacco or the benefits of
quitting. In these cases, the patient might be likely to re-
spond to a motivational strategy [5].

Health problems are an important motivational factor
to quit smoking and the quit smoking rates seem to be
higher in smokers who fear the health complications re-
lated to smoking [12]. In this context, the evaluation of
individual risk using biomedical tests or assessment of
genetic susceptibility to cancer could help to improve
abstinence rates [25]. These interventions are based on
the idea that informing the smoker about individual risk,
based on personal data, could improve understanding of
the adverse health effects of smoking and increase motiv-
ation to quit smoking [9]. In addition, an individualized
focus using risk assessment tools should allow a more ef-
fective approach, primarily in smokers with the highest
risk and greatest motivation to quit smoking.

This strategy is not new and has been used success-
fully for years in the prevention of coronary diseases
[40]; therefore, in theory it could also apply to a smoking
habit. However, the authors of the Cochrane Review article
that evaluated the effectiveness of informing smokers
about biomedical risks as a way of helping them quit
smoking concluded that few tests are available and no de-
finitive recommendations can be established [5]. This is a
logical conclusion, taking into account the small sample
size of most of the 15 studies included in the review
article, their methodological heterogeneity, and the lack
of benefit detected in each individual study. Only two
trials observed significant effects: Parkes et al [23] used
reinforcement with spirometry results in terms of “lung
age” (RR 2.12; 95 %CI: 1.24-3.62) and Bovet et al [41]
showed participants echocardiographically obtained pho-
tographs of coronary artery plaque (RR 2.77; 95 %CI:
1.04-7.41). The same review indicates that it is possible
to improve the methodological quality of future studies
by adjusting the sample size to the research objectives,
improving the randomization and the process of mak-
ing random, blinded assignments, using the consensus
definitions of “smoker” and “abstinence”, a biochemical
test to confirm smoking abstinence, and an intention-
to-treat statistical approach.

The evaluation of pulmonary function in asymptomatic
smokers is a controversial topic [20]. Although the use
of spirometry has become generalized in our setting, its
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usefulness in managing COPD in the initial phases of
the disease has been questioned because quitting smok-
ing is the most important measure that can be taken to
reduce morbidity and mortality; therefore, smoking ces-
sation is an intervention that should always be applied,
independently of a COPD diagnosis [42]. Although
some observational studies have indicated that early
diagnosis of COPD could increase smoking abstinence
rates [16, 19], the effectiveness of spirometry as a motiv-
ational tool has not yet been demonstrated convincingly
in a clinical trial [43]. To the contrary, some doubts
have been raised and there have been suggestions that
providing information about a normal result could have
a “tranquilizing effect” that strengthens the bias of opti-
mism that some smokers have about their own smoking
habit [44]. In any case, and in light of the available data, it
is evident that more research is needed to determine
whether feedback on spirometry data has a differential
impact on smokers depending on the evidence of dete-
riorated pulmonary function.

In this context, the RESET is proposed as a random-
ized, controlled, parallel, multicenter clinical trial that
will include smokers with no known history of respira-
tory disease, with the primary objective of evaluating
whether an intervention based on proving information
about spirometry as a motivational element will improve
the success rates of smoking cessation interventions in
primary care settings. Perhaps the results of the proposed
study will contribute to clarifying some of the uncertain-
ties that currently exist.
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ABSTRACT

Objective Diet can help preserve lung function in
smokers, in addition to avoidance of smoking. The
study aimed to evaluate associations between
dietary patterns and lung function in smokers

without respiratory disease. Methods This cross-

study analysed baseline data from

representative  smokers  without

respiratory disease (n=207, aged 35-70 years),

selected from 20 primary health-care centres.

completed a validated semi-

quantitative food-frequency questionnaire. Dietary
patterns were identified by Principal Component
Analysis (PCA).
defined as FVC <80% and/or FEV1 <80% of
predicted value and/or FEV1/FVC <0.7.
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Dietary patterns are associated with lung function
among Spanish smokers without respiratory disease
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Associations  were  determined by logistic
regression. Results Three major dietary patterns
were identified. In multivariate-adjusted model,
impaired lung function was associated with the
Alcohol-consumption pattern (OR 4.56, 95%CI
1.58-13.18), especially in women (OR 11.47,
95%ClI 2.25-58.47), and with the Westernised
pattern in women (OR 5.62, 95%CI 1.17-27.02),
whereas it not was
Mediterranean-like pattern (OR 0.71, 95%CI 0.28-

1.79). Conclusion In smokers without respiratory

associated with the

disease, the Alcohol-consumption pattern and the
Westernised pattern are associated with impaired
lung function, especially in women. The
Mediterranean-like pattern appears to be associated
with preserved lung function. In addition to
smoking cessation, modifying dietary patterns has
possible clinical application to preserve lung

function.

Keywords Lung Function Test- Dietary patterns-
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INTRODUCTION

Diet and nutrition are increasingly recognised as

modifiable contributors to the prevention,
development and progression of chronic diseases
such as cancer and cardiovascular diseases (1,2),
but dietary impact on lung function is not well
established. Observational and experimental studies
have attempted to clarify the role of diet in
maintaining lung function and reducing the risk of
diseases such as chronic obstructive pulmonary
disease (COPD) and asthma (3). Smoking is the
main cause of impaired lung function, although
environmental  agents, respiratory infections,
genetic disorders, and eating habits may also be

involved (4).

A protective action of certain foods and nutrients on
various lung parameters has been described (5).
Fruit and vegetables intake is highly associated
with respiratory health due to the benefits of
antioxidant vitamins (C, D, E, and [-carotene),
minerals (magnesium, calcium, selenium, and
potassium), dietary fibre and phytochemicals (6-9).
Omega-3 fatty acids, primarily eicosapentaenoic
acid (C20:5) and docosahexaenoic acid (C22:6),
found in oily fish and seafood have been shown to
interfere with the body’s inflammatory response
and may ward off some of the inflammatory
mechanisms involved in the physiopathology of
COPD,

(10,11). In contrast, high consumption of processed

asthma, and obstructive lung disease
meat (bacon, gammon, ham, corned beef, spam and

luncheon meat, sausage, and meat pies) is
associated with worse lung function and with
increased risk of COPD (12,13). Low-to-moderate
alcohol consumption has been associated with
improved lung function (14,15), whereas excessive
intake has detrimental effects (16), although the

specific threshold remains undefined.
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Although analysing the effect of individual foods
has been valuable, there are conceptual and
methodological limitations because actual meals
consist of nutrients that are likely to interact or be
synergistic (17). Dietary pattern analysis addresses
this issue by factor analysis of models containing
interrelated variables (foods) as manifestations of
composite factors that represent eating patterns in a
study population and classify individuals according
to the combination of foods they choose to consume
(18). Thus, dietary patterns provide a framework to
examine the health effects of the whole diet.
Research has shown that a “western-unhealthy diet”
characterized by high intake of refined grains, cured
and red meats, desserts/sweets, and French fries is
positively associated with increased COPD risk,
even after adjusting for age and total energy intake
(19,20). On the other hand, a “prudent-healthy diet”
rich in vegetables, fruits, fish, and whole grains is
associated with better lung function, especially in
men who smoke (21). Thus, our hypothesis was
that, in addition to the avoidance of smoking, a
healthy dietary pattern could preserve lung function

in smokers.

The aim of the present study was to identify major
dietary patterns in a Spanish population of adult
smokers without respiratory disease and to examine
the association between dietary patterns and

impaired lung function.
MATERIAL AND METHODS
Subjects and study design

A cross-sectional study was performed in a sample
of randomised representative smokers without
respiratory disease with baseline data from the
RESET study. RESET is a multicentre randomized
controlled clinical trial carried out in 20 primary
health care centres in the province of Tarragona
(Spain), the 12-month

aimed to evaluate
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effectiveness of an intervention providing

the of
spirometry in prolonging smoking abstinence rates
(22).

structured information about results

Inclusion criteria were 35 to 70 years of age,
without respiratory symptoms, current smoker with
a cumulative consumption of more than 10
packs/year, and signed informed consent. Exclusion
criteria were any evidence of previous clinical
diagnosis of respiratory disease or any chronic or

terminal disease.

Accepting an alpha risk of 0.05 in a two-sided test
with 69 subjects in each group, the statistical power
was 89 to recognize as statistically significant in the
the difference

Alcohol-consumption  pattern

between 10.1% (prevalence of impaired lung
function in the lowest tertile) to 31.8% (prevalence
of impaired lung function in the highest tertile)

[GRANMO v7.12, IMIM software].
Assessment of variables

Baseline examination included a structured
questionnaire designed to collect sociodemographic
data, socioeconomic status, history of diseases and
medications, symptoms, alcohol consumption
(standard units/week), smoking status in cumulative
pack-years (daily average number of cigarettes
smoked, multiplied by number of years of smoking,
divided by 20 cigarettes/pack) and physical activity
(sedentary, moderate or intense, according to
frequency, minutes/week, type and amount of

work-related physical activity).

Height (cm) and weight (to nearest 0.05 kg) were
measured with the participant in light clothing and
no shoes, using calibrated scales and a wall-
mounted stadiometer,

respectively. BMI was

calculated as kg/m% WC was measured midway

115

between the lowest rib and the iliac crest using an

anthropometric tape.

Dietary intake information was collected using a
45-item  food-frequency questionnaire (FFQ)
the (23).

Participants indicated their average frequency of

validated for Spanish  population
consumption of food items for during the previous
12 months using specified categories for number of

times/week and times/month.
Definition of main outcome

The primary outcome was lung function status
defined by impaired lung function. Lung function
was evaluated by spirometry tests measuring forced
vital capacity (FVC) and forced expiratory volume
in one second (FEV1), using an ultrasound
(Datospir-600, SIBELMED,
S.A) and standardized procedure (24). Impaired

pneumotacograph

lung function was defined as FVC <80% of the
predicted value and/or FEV1 <80% of the predicted
value and/or FEV1/FVC <0.7.

Dietary patterns and statistical analysis

To identify dietary patterns, the 45-item FFQ was
categorized into 19 food groups based on their
similarity of nutrient content. This allowed the
characterization of the nutritional composition of

each food group (Appendix) (23).

All statistical analyses were performed by SPSS
software (version 22.0; SPSS
Dietary patterns were derived using principal

Inc, Chicago).
component analysis (PCA). Sampling adequacy and
inter-correlation of variables were supported by
KMO (Kaiser-Meyer-Olkin) and Bartlett’s test of
sphericity. Eigen value >1.5 determined
consideration as a major dietary pattern. Varimax
rotation was applied to review the correlations
between variables and factors: food groups with

positive loadings in each pattern indicate the direct
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relationship and food groups with negative loadings
show an inverse relationship with that pattern. The
factor score for each pattern was calculated by
summing the consumption of each food group that
was weighted by factor loading; each person
received an individual factor score for each
identified pattern (25,26). Factor scores were then
categorized into three groups based on the tertiles
of factor scores. Dietary patterns were named
according to the nature of the food groups loading

highest for each of the factors.

Prevalence of impaired lung function across tertiles
was calculated for each pattern. To determine the
association of dietary patterns with impaired lung
function, OR and 95% confidence interval (95%
ClI) was calculated for the highest tertile of dietary

tertile
All
models were controlled for age, sex, socioeconomic
height,

pattern compared with lowest using

multivariate logistic regression. regression

status, weight, waist circumference,
physical activity and cumulative consumption of
tobacco as confounding factors. The first tertile of
dietary pattern scores was considered a reference.
Analyses were stratified by sex, testing for
interactions of dietary pattern with sex and

smoking.
Research ethics

The RESET study followed the principles contained
in the Declaration of Helsinki, the Catalan Health
Institute’s Guidelines for Good Clinical Practice
and successive revisions, and the standards of good
clinical practice. The study protocol was approved
by the Clinical Research Ethical Committee of
Institute of Primary Care Research (IDIAP) Jordi
Gol (registration number 4R11/037). This trial has
with

been registered

(NCT02153047).

ClinicalTrial.gov

RESULTS
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Total study population was 207 participants (mean
age 50.7£9.0 years, 44.0% men). Cumulative
tobacco consumption was 27.1+16.3 pack-years.
Spirometry showed marked change in pulmonary
function parameters in 47 (22.7%) subjects, mostly
mild in severity (72.3%): 17 (36.2%) obstructive,
14 (29.8%) restrictive, and 16 (34.0%) of mixed
type (27).
prevalent in men than in women (30.8% vs 16.4%);
p=0.014).

Impaired lung function was more

Dietary patterns

The PCA identified three major dietary patterns that
explained 31% of variation: Alcohol-consumption,
Westernised, and Mediterranean-like pattern. The
Alcohol-consumption pattern was loaded by intake
of wine, beer, and/or distilled drinks (whisky, gin,
cognac, etc.). The Westernised pattern was heavily
loaded by high consumption of cured and red
meats, dairy products, and sugary drinks, desserts
and sweets, and low in fruits, vegetables, legumes,
and fish.
heavily loaded by high intake of poultry, eggs, fish,

The Mediterranean-like pattern was

vegetables, legumes, potatoes, dairy desserts, fruits,
nuts, and dried fruit. Loading factors of food groups
across these major patterns are presented in Table
1.

Table 2 shows nutrient intake by tertile distribution
of dietary patterns. Comparing the highest to the
lowest tertiles, the Alcohol-consumption pattern
showed nearly twice the alcohol intake (p<0.001);
Westernised pattern showed lower vitamin D intake
(p=0.025);
participants had the higher intakes of carbohydrate
(p=0.044), cholesterol (p=0.016), iron (p=0.042),
retinol (p=0.027), and vitamin D (p<0.001)

and  Mediterranean-like  pattern

Participant characteristics across tertiles of each

dietary pattern
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Characteristics of participants according to tertiles
of dietary patterns are shown in Table 3. Women in
the Alcohol-consumption pattern had lower BMI
and waist circumference values in the highest vs the
lowest tertile respectively. In the highest tertile of
the Westernised pattern, both men and women were
younger and presented lower BMI and waist
circumference values compared to the lowest
tertile. In the highest tertile of the Mediterranean-
like pattern, women were younger and had lower

BMI values compared with the lowest.
Dietary pattern and impaired lung function

Prevalence of impaired lung function across tertiles
of dietary patterns is presented in Table 4. More
than three times as many individuals in the highest
tertile of the Alcohol-consumption pattern,
compared with the lowest tertile, had altered lung
function (p=0.007); the difference was more intense
in women than in men. Women in the lowest tertile
of the Westernised pattern had a lower prevalence
of impaired lung function compared to the highest
tertile. However, twice as many men in the highest
tertile of the Westernised pattern compared to the
lowest tertile had impaired lung function (p=0.015).
Without reaching significance, more subjects in the
highest tertile of the Mediterranean-like pattern had
preserved lung function compared to the lowest

tertile.

The multivariate-adjusted model in Table 5 shows
the odds for impaired lung function across tertiles
of dietary patterns controlled by confounding
factors including demographics covariates (age and
socioeconomic

(height,

circumference) physical

sex), status, anthropometrics

measurements weight and  waist
activity and smoking
behaviour (accumulated consumption). Alcohol-
consumption pattern was associated with impaired

lung function overall (tertile-3: OR 4.56, 95%ClI
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1.58-13.18; p=0.005), but especially in women
(tertile-3: OR 11.47, 95%CI 2.25-58.47; p=0.003).
The Westernised pattern had greater risk of
impaired lung function only in women (tertile-3:
OR 5.62, 95%Cl 1.17-27.02; p=0.031). The
Mediterranean-like pattern was associated with a
trend for preserved lung function (tertile-3: OR
0.71; 95%Cl 0.28-1.79).

DISCUSSION

Limited data are available on the associations
between food patterns and lung function in adults,
and more evidence is required from studies of
clinical interventions to confirm their effectiveness
in preventing respiratory disease (5). In the present
study, three major dietary patterns were derived in
Alcohol-

consumption pattern, Westernised pattern, and

smokers without pulmonary disease:

Mediterranean-like pattern. Impaired lung function
was observed in all participants with an Alcohol-
consumption pattern, but especially in women. The
Westernised pattern was associated with impaired
lung function in women. In contrast, the
Mediterranean-like dietary pattern was observed

with favourable effects on lung function.

Our Alcohol-consumption pattern was strongly
associated with impaired lung function in the total
sample, but especially in women. It is known that
alcohol intake can have an impact on the incidence
of diseases and other health conditions, such as
respiratory health (5, 14), but the present study is
the first that associates an alcohol dietary pattern
with impaired lung function. Daily alcohol
consumption was higher in the highest tertile
subjects compared with the lowest tertile (11.7+6.3
g/d vs 5.6+£3.8 g/d), although according to the
WHO ‘International guide for monitoring alcohol
consumption and related harm’ it was still less than

half of the upper limit (<40 g/d for men and <20 g/d
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for women) (28). Apart from environmental factors,
the alcohol-related harm is determined by three
related dimensions of drinking: the volume of
alcohol consumed, the pattern of drinking, and the
quality of the alcohol type consumed (29). Brief
exposure to recommended alcohol consumption can
be healthy for lung function due to the antioxidant
effect, especially red wine for its high polyphenol
content (tannins) that may enhance mucociliary
clearing, stimulate bronchodilation, and attenuate
the airway inflammation and injury observed in
asthma and COPD (15,30). However, prolonged
and heavy exposure to alcohol impairs mucociliary
clearing, may complicate asthma management, and
likely worsens outcomes including lung function
and mortality in COPD patients. The present study
had two limitations in this regard. First, we had no
data to assess whether the increased consumption of
alcohol represented red wine, beer or spirits and
could not establish a relationship between the type
of beverage and lung function. Second, due to the
observational nature of the study, it is not possible
determine if women who drank more alcohol share
their

unknown characteristics responsible for

impaired lung function.

The finding that our Westernised pattern had a
negative impact on lung function is consistent with
epidemiologic studies reporting a deleterious effect
on lung function of a “western” diet (19,20,31,32).
The deleterious effect of this pattern is based on the
high intake of nitrites from meat and processed
meat (12,13). Nitrites generate reactive nitrogen
species in the respiratory tract that may cause
damage, producing structural changes resembling
emphysema, amplification of inflammatory
processes in the airways, and lung parenchyma
causing DNA damage, inhibition of mitochondrial
respiration, protein dysfunction, and cell damage

(33). However, the role of dietary nitrites and
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nitrates in health is a matter of debate (34).
Nevertheless, in our cohort, the harmful effect of
the Westernised pattern on lung function was only
observed in women. Several reasons could explain
this gender difference. First, although data from
large  epidemiological  studies show that
susceptibility to tobacco is similar in both sexes,
some authors suggest that women may be
biologically more vulnerable to the adverse effects
of smoking than men, due to sex differences in
metabolising cigarette smoke (35,36). Second, age
could be a factor because deterioration of lung
function in smokers is not immediate and most
patients require years of consumption to observe
changes in the spirometry results, thus older people
are more susceptible than younger adults (35). Men
at the highest tertile of the Westernised pattern were
younger than those in the lowest tertile; thus, age
could have been a factor in the low prevalence of
impaired lung function observed in the present
study. Finally, this gender difference could be
explained by the observed differences in daily
Although all

consumed less than the current recommendation of

vitamin D intake. participants
15+10 mcg per day (37), daily Vitamin D intake
was lower in the highest tertile of the Westernised
pattern overall, but especially in women (3.3 vs 2.7
mcg/d in the lowest and highest tertile, respectively;
p=0.037, data not shown); this difference was not
observed in men (3.1 vs 2.5 mcg/d, respectively;
p=0.182, data not shown). Given the pleiotropic
actions of vitamin D, it is biologically plausible that
low consumption partially led to a serum deficit of
this vitamin, which could play a pathogenic role in
the development of various respiratory diseases or
contribute to a worse prognosis (38,39). The
mechanism by which serum vitamin D deficiency
could impair lung function may be its protective
immunomodulatory effects and/or its action on

muscle (5). The question remains whether low
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vitamin D levels contribute to the aetiology of lung
disease or if vitamin D deficiency is simply a
manifestation of the lung disease and/or its
treatment (40). As research in this field unfolds,
vitamin D  consumption  or/and  serum
concentrations should be evaluated in larger trials

focused on specific respiratory diseases.

The Mediterranean-like pattern was associated with
a favourable effect on lung function, and no
statistically significant difference was observed in
the of

Nonetheless, these protective lung findings are in

prevalence impaired lung function.
keeping with results of prior studies that found that
a similar composition pattern named prudent
pattern (high consumption of fruit, vegetables, oily
fish, and wholemeal cereals) may protect against
impaired lung function and COPD (21). All data
provided by present study suggest that a healthy
diet may preserve in lung function against
deleterious effects of a smoking habit, supported by
no association between Mediterranean-like pattern
and impaired lung function. The Mediterranean-like
pattern in our study included fruits, vegetables,
nuts, fish, and olive oil, all of which are part of the
traditional Mediterranean Diet (MD) (41); however,
it also included consumption of red and processed
meats, desserts, sweets, and refined grains.
Probably this was the reason that the healthiest
pattern in our study, the Mediterranean-like pattern,
was not healthy enough to obtain significant
reducing in impaired lung function prevalence in
smokers with a high adherence to this pattern. To
show the effect of this MD, intervention studies are
needed in smokers without respiratory symptoms

42).

In addition to the stated limitations, the present
study had several strengths. Our observational
cross-sectional study is the first in the Spanish

population to analyse the association of dietary
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patterns with lung function, providing new
information that could lead to clinical application of
dietary modification as a tool to preserve lung
function in smokers without pulmonary disease, in
addition to encouraging the avoidance of smoking
(42). Dietary patterns were derived using statistical
techniques to summarize dietary exposure and PCA
showed patterns in foods loaded and factor loadings
similar to other patterns found in previous studies

(5).

epidemiology instead of analysing individual foods

Using dietary patterns in nutritional
and nutrients has conceptual and methodological
arguments in favour. Dietary patterns analysis takes
account of interactions between nutrients, thus
allowing consideration of the effect of the whole
diet (18). Using PCA, we were able to fit a model
with low noise sensitivity, decreased requirements
for capacity and memory, and increased efficiency
given the processes taking place in a smaller
dimensions (25). Finally, our study compared to
previous studies is that we had objective measures
of lung function with spirometry and post-
bronchodilator tests that avoid potential problems

of bias from self-reported characteristics (34).

In summary, in smokers without respiratory

disease, an Alcohol-consumption pattern is
associated with impaired lung function overall, a
Westernised pattern reduced lung function in
women, and a Mediterranean-like pattern appears to
be associated with preserved lung function.
Although preventive efforts must focus on smoking
cessation, dietary patterns may also protect lung

function.
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TABLE 1. Factor-loading matrix for 3 major dietary patterns among smokers without

- . 1
respiratory disease "

Dietary patterns

Food groups Alcohal- Westernised Mediterranean-

consumption like
Legumes - -0.29 0.52
Potatoes - - 0.49
Fish - -0.32 0.45
Epges 0.21 - 0.44
Vegetables - -0.62 043
Dairy desserts -0.22 - 0.48
Fruit - -0.55 0.41
Nuts and dried fruit 0.39 - 0.32
Poultry -0.36 - 024
Refined grams -0.30 0.38 0.46
Whole grains - 041 0.41
Sweets and desserts - 033 0.39
Cured and red meats 022 043 0.35
Sugary drinks - 0.46 022
Dairy products - 027 -
Low-calorie drinks -0.25 - -
Wine 0.63 - -
Beer 0.59 - -
Distilled drinks 0.42 - -0.21
Percentage of variance 83 29 12.8
explained (%)

“Values <0 20 were excluded for simplicity
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APPENDIX

Food groups

Food items

Cured and red meats

Poultry

Fish

Eggs

Dairy products
Dairy desserts
Fruit

Nuts and dried fruit
Vegetables

Legumes

Potatoes

Whole grains
Refined grains
Sweets and desserts
Sugary drinks
Low-calorie drinks
Wine

Beer

Drinks, distilled

Beef, pork, lamb, sausages, minced meat, hamburger, ham, salted
ham

Chicken and turkey with or without skin

Oily fish and other fish, seafood

Eggs

Milk, yogurt, cheese

Custard, flan, ice cream

Apple, pear, peaches, nectarine, bananas, watermelon and citrus fruit:
oranges, tangerine, strawberries, Kiwi.

Natural fruit juice

Almonds, hazelnuts, walnuts, peanuts

Salad: lettuce, tomato, endive, carrots

Green beans, chard, spinach, garlic,

Garnish vegetables: eggplant, mushrooms

Beans, peas, lentils, soy

Potatoes, snacks (French fries / chips)

White breads, pasta, rice, processed food

Breakfast cereals, cookies, muffins

Chocolates, cakes, cream cakes, donuts, jams, candies, jelly beans
Soft drinks, commercial fruit juice

Low-calorie soft drinks, beer without alcohol

Wine, sangria

With alcohol

Whisky, gin, cognac
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Effects of mediterranean diet on lung function in
smokers: a randomised, parallel and controlled

protocol
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Gemma Flores-Mateo', Josep Basora-Gallisa'”, Victoria Arija-Val'® and Rosa Sola-Alberich”

Abstract

recommendation to stop smoking.

Background: There is evidence of an association between pulmonary function and various nutrients, although no
association has been observed in our setting between the Mediterranean Diet (MD) eating pattern and improved
lung function. The objective of this study is to evaluate the effect of an intervention designed to increase MD
adherence on lung function in smokers with no previous respiratory disease.

Methods/design: Randomized, controlled, parallel clinical trial. Setting: primary health care centers in Catalonia
(Spain). Participants: Current smokers (cumulative > 10 pack-years) aged 35-70 years, with Internet access, who
provide signed informed consent to participate. Intervention: A nutritionist will conduct a 2-year multicomponent
intervention to increase MD adherence, based on: 1) a personalized dietary-nutritional education intervention, 2) a
Web 2.0 approach, the DIET Blog of nutritional information, and 3) group sessions to increase motivation to increase
MD adherence and motivation to make changes in eating habits. Annually, an office visit and one group session
will reinforce the nutritional intervention. The control group will follow their usual diet, with general nutritional
counselling. In both groups, a 14-item questionnaire will evaluate individual MD dietary patterns and forced
spirometry will assess lung function. Analysis: Intention to treat. The unit of analysis will be the individual smoker.
Primary outcome is lung function indicated by spirometry, FVC, FEVT and FEV1/FVC %. Lung function parameters in
both groups will be compared by adherence to the MD pattern.

Discussion: The DIET study could contribute data on a protective action of the MD pattern on lung function in
smokers. If so, this population may benefit from a nutritional intervention, along with the fundamental

Trial registration: ClinicalTrials.gov: NCT02151669. Registered 26 May 2014.

Keywords: Mediterranean diet, Smoking, Lung function, Randomized controlled trial, Primary health care

Background

Diseases of the respiratory system are a public health
problem of the highest order [1]. Although smoking is
the major risk factor for respiratory disease, other factors
such as environmental agents, respiratory infections,
genetic disorders and eating habits may also affect lung
function [2].

* Correspondence: mar.sorlia@gmail.com

'Unitat de Suport a la Recerca Tarragona - Reus, Institut Universitari
d'Investigacié en Atencié Primaria Jordi Gol (IDIAP Jordi Gol), Tarragona, Spain
Full list of author information is available at the end of the article

( BioMed Central

In our setting, smoking is the main cause in the etio-
pathogenesis of respiratory disease [3]. Inhalation of the
particles found in tobacco smoke accelerates the age-
related physiological decline of pulmonary capacity [4].
It has been estimated that each cigarette smoked ex-
poses the smoker to 10" free-radical particles, a major
source of oxidative stress and inflammation [5]. To
counteract this effect, the first line of defence is that
provided by several enzymatic antioxidants: superoxide
dismutase, catalase and peroxidase glutathione. It has
also been suggested that natural antioxidants such as
vitamin C, vitamin E and f3-carotene could have a

© 2015 Sorli-Aguilar et al;; licensee BioMed Central. This is an Open Access article distributed under the terms of the Creative
Commons Attribution License (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0), which permits unrestricted use, distribution, and
reproduction in any medium, provided the original work is properly credited. The Creative Commons Public Domain

Dedication waiver (http://creativecommons.org/publicdomain/zero/1.0/) applies to the data made available in this article,

unless otherwise stated.
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protective effect on lung function [6]. In fact, this is not
a new idea. There is evidence of protective action by cer-
tain foods and nutrients on lung function parameters
such as forced vital capacity (FVC) and forced expiratory
volume in 1 second (FEV;). Along these lines, daily con-
sumption of fruits and vegetables has been inversely as-
sociated, independently of adjustments for total calorie
intake and body mass, with chronic obstructive pulmo-
nary disease (COPD) [7,8]. Fibre intake has also shown
an inverse relationship with the development of COPD
in long-term observational studies [9,10]. Omega-3 fatty
acids found in certain fish and seafood may also help
to prevent lung disease. A cross-sectional study of the
ARIC cohort has demonstrated the protector effect of
these dietary elements in smokers and exsmokers with
COPD [11]. The relationships between lung function
and saturated fats, or polyunsaturated fats, suggest that
some of the inflammatory mechanisms of atherosclerosis
could be involved in the physiopathology of COPD
and some researchers have even suggested the use of
cholesterol-lowering medications such as statins in
COPD for their anti-inflammatory effect [12].

At present, however, the analysis of dietary patterns is
considered the best approach in the study of the health
effects of food intake, rather than a focus on specific
foods or nutrients, because the diet as a whole incorpo-
rates all of the synergistic effects of all foods consumed
[13]. In a recent U.S. study with a 3 —year follow-up, the
eating habits of 15,567 participants were assessed using
a healthy eating index (HEI-2005). The authors describe
a significant positive association between lung function
and consumption of omega-3 polyunsaturated fatty acids
and dietary fibre and a negative association with total
intake of calories and saturated fatty acids [14]. The
traditional dietary pattern in Mediterranean countries,
the Mediterranean Diet (MD), encompasses a combin-
ation of characteristic foods such as fruits, vegetables
and fresh produce, fish and seafood, nuts, legumes/
pulses and olive oil. These foods are rich in antioxidants
such as vitamin C, vitamin E, 3-carotene, phytoestro-
gens, folates or selenium and mono- and polyunsatu-
rated fatty acids, and have a low percentage of saturated
fats and cholesterol. This MD pattern has been asso-
ciated with large reductions in the incidence of major
cardiovascular events and in all-cause mortality [15,16].

Although it would obviously be of interest if this
dietary pattern could be recommended for purposes
other than the prevention of cardiovascular diseases,
insufficient empirical evidence is available to establish
improved lung function in smokers with better MD ad-
herence [17].

The aim of the study is to evaluate the effects of a
nutritional education intervention designed to increase ad-
herence to the MD pattern, compared to the participant’s
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usual diet, on lung function in smokers with no previous
respiratory disease.

Methods

Study design

The DIET study (Diet, Spirometry and Tobacco) is a
randomized, controlled, parallel clinical trial to be car-
ried out in a subsample of participants in the RESET-
DIET project. The main project was designed in two
phases. The first phase is the RESET study (FIS-2011,
PI11/01962), a randomized, controlled, multicentre cli-
nical trial involving current smokers aged 35 to 70 years
with no history of respiratory disease. This study aims to
evaluate the effectiveness of a motivational intervention
based on spirometry information to promote smoking
cessation [18]. Participants who are still smoking at the
end of the RESET follow-up will be candidates to partici-
pate in the second phase: the DIET study [19] (Figure 1:
Flowchart of the study).

Participants

Selection of participating primary care centers

Primary health care centers of Reus city (Tarragona) and
surrounding areas.

Randomization

Individuals who provide signed consent to participate
will be randomized (1:1) to two study groups, inter-
vention and control. The groups will be assigned con-
secutively in a centralized process carried out by the
Research Support Unit of the Institut d’ Investigacié en
Atencié Primaria (IDIAP) Jordi Gol, following a simple
random number list computer-generated for this pur-
pose using EPIDAT 3.0.

Patient inclusion criteria

a) Men and women aged 35 to 70 years

b) Current smokers at the time of inclusion (defined as
a cumulative smoking habit >10 pack-years,
calculated as years of smoking multiplied by the
average daily consumption of 20-cigarette packs)

) Internet access and ability to use new technologies,
or having someone available to provide this
assistance

d) Signed informed consent to participate

Patient exclusion criteria

a) Any evidence in the medical records of a history or
diagnosis of any type of respiratory disease

b) Any chronic or terminal condition that could
affect baseline parameters or make it difficult to
complete the tests required during the study period

¢) Inability to participate in the follow-up for any reason

d) Declined to continue study participation
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RESET Study

Smokers aged 35-70 years / Primary Healthcare Centres

Exclusion: Patients who chose

not to participate or did not
meet inclusion criteria

Visit 0 DIET Study
(Preselection and Patient Inclusion)
Obtain signed informed consent for DIET Study

Randomize participants for dietary intervention

Intervention Group

Mediterranean Diet

DIET Visit 1
Data collection

Nutritional education

Control Group

Usual intervention

DIET Visit 1

Data collection

Visit 2

DIET Visit 3

Group Session

DIET Visit 3

Data collection

Nutritional education

Data collection

I Visit 4
|

DIET Visit 5

Group Session

DIET Visit 5

Data collection

Nutritional education

.

Data collection

DATA ANALYSIS

Figure 1 Flowchart of the study: participant selection, randomization and follow-up.

Intervention

Candidates for study participation will be informed
about the DIET study and offered an opportunity to
participate in participant selection and randomization
(visit 0). Those who accept the invitation and remain eli-
gible after implementing the inclusion/exclusion criteria
will be asked to provide signed informed consent and
will then be randomly assigned to the control or inter-
vention group. All of the interventions will be carried
out by the DIET project nutritionist.

The intervention group participants will begin a
Mediterranean Diet Nutritional Education Program spe-
cifically designed to increase adherence to the MD pattern.
The program will have three components: 1) Individual
intervention — a personalized 1-hour visit (visit 1) to

explain the MD pattern and the benefits of following it.
The main objective will be to modify the dietary pattern
rather than to focus on changes in specific foods or micro-
nutrients. The 14-item MD Adherence Questionnaire will
be used to assess the implementation of the intervention,
support provided, and fulfilment of project objectives. The
questionnaire assigns one point to each item and classifies
MD adherence as low, moderate or high on the basis of
the final score. Educational and visual materials will also
be used, such as the Food Pyramid or food groups adapted
to the personal habits and preferences of each participant.
2) During this same initial visit, the participant will be
given access to the DIET study’s nutritional blog, which
will contain information about the MD and its benefits,
cooking habits, modified recipes, and other topics of
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interest. The DIET Blog information will be updated peri-
odically. 3) Finally, with the goal of increasing MD adher-
ence and motivation to make changes in eating habits,
participants will be invited to a 30-minute group session.
The sessions will highlight the principal MD components
and will complement the nutritional education session
with information about healthy cooking techniques and
about reading and understanding nutritional labels. In
addition, participants will have the opportunity to ask
questions about following the dietary pattern and about
the advice they have received.

All participants will receive two years of follow-up. They
will be invited to schedule an annual follow-up visit (visits
3 and 5, Figure 1), which will be the same as visit 1 for the
group to which they were randomly assigned. Addition-
ally, participants in the intervention group will be invited
to an annual group session (visits 2 and 4, Figure 1) mid-
way between the follow-up office visits.

Control group

In a visit lasting about 30 minutes (visit 1), control
group participants will provide the necessary study data
and receive written dietary recommendations appropri-
ate to their clinical-metabolic situation (advice to control
weight, glycaemia, cholesterol, blood pressure, etc.).
These patients will then be directed to their family nurse
and/or doctor to complete the study’s medical testing:
spirometry, 12-lead electrocardiogram and blood tests.

Measures

All participants will be contacted by telephone to schedule
the inclusion visit (visit 1), which will include the stan-
dardized medical tests and completion of a data collection
questionnaire containing the following information:

e Sociodemographic and family data: age, sex,
ethnicity, marital status, number of children,
education level, socioeconomic status, employment
e History of diseases and respiratory symptoms
e Tobacco use: current number of cigarettes/day),
cumulative consumption (packs/year) and age when
the participant started smoking
o Dietary habits and lifestyle
— Alcohol use, measured in units/week (one unit =
10 gr alcohol)

— Food Frequency Questionnaire [20]

— Questionnaire on MD Adherence (14 points) [21]

— Minnesota Leisure Time Physical Activity
Questionnaire, validated for the population of
Spain [22]

e Basic physical examination, including weight (Kg),
height (cm), body mass index (BMI = Kg/m?),
waist circumference (cm) and blood pressure
(mmHg)
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e Exhaled carbon monoxide measured by
carboximetry

e 12-lead electrocardiogram

e Basic blood tests to measure glucose, triglycerides,
cholesterol (total, high-density lipoprotein and
low-density lipoprotein, creatinine and
transaminases (aspartate-aminotransferase and
alanine-aminotransferase).

e Forced spirometry and bronchodilation test to
obtain FVC and FEV; values and the FEV,/FVC%
ratio, following current guidelines [23].

The primary outcome variable to determine whether the
objective has been met will be the change in lung function
indicated by spirometry, FVC, FEV; and FEV;/FVC %.
The secondary outcomes variables will be changes in MD
pattern, anthropometric measurements (weight, BMI and
waist circumference) and smoking habit.

Sample size/power calculation

A sample of 40 participants in each group will be re-
quired to observe significant differences in lung function
between groups (decrease in FEV; > 10-12 ml/year), in a
two-tailed test with a mean FEV; value of 95%, signifi-
cance level of 5%, 80% strength and less than 15% losses
to follow-up [24].

Statistical analysis

The study will use an intention-to-treat analysis and the
main outcome variable will be measured at the begin-
ning of the study for each participant. The effectiveness
of the simple randomization will be evaluated by the
comparability and homogeneity of the two groups in
terms of the baseline distribution of the study variables.
Losses to follow-up will be calculated for each group
and evaluated to determine whether the proportion of
losses is independent of assignment to the intervention
or control group.

Qualitative variables will be described as frequencies
or percentages and quantitative variables by means and
standard deviations if they follow a normal distribution,
or median and interquartile range.

Variables will be stratified by study group; basal com-
parison will be done by x> test for qualitative variables and
Student t or Mann—Whitney U for quantitative variables.
Data from the initial MD Adherence Questionnaire and
Food Frequency Questionnaire (V1) will be compared to
the final questionnaire data (V5). In addition, changes
from baseline in lung function after the corresponding nu-
tritional intervention, will be compared for both groups. If
important clinical differences are observed, multivariate
analysis will be used to determine which factors are inde-
pendently associated with the outcomes, adjusting for
covariates such as age, sex, ethnic group, height, BMI,
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education level, smoking habit, physical activity or total
caloric intake [6]. The results will be presented using rela-
tive measures including relative risk (RR) and relative risk
reduction (RRR), and absolute risk reduction (ARR), with
95% confidence intervals. All analysis will be done with
SPSS version 22.0, considering differences to be significant
when p < 0.05.

Ethical aspects of the study

The study will be carried out in accordance with the
principles of the revised Declaration of Helsinki and the
pertinent clinical guidelines for Spain (Buena Prdctica
Clinica) [25,26]. The protocol and all pertinent documents
have been evaluated and approved by the committee on
clinical research ethics (Comité Etico de Investigacion
Clinica CEIC) of the Institut d’Investigacié en Atenci6
Primaria (IDIAP) Jordi Gol. The project also complies
with Spain’s relevant legislation on data privacy and bio-
medical research (Ley Orgdnica de Proteccion de Datos de
Cardcter Personal, 15/1999 del 13 de diciembre; Ley 14/
2007 de Investigacion biomédica, del 3 de julio).

Discussion

The DIET project results have the potential to contrib-
ute new data on the protective action of MD adherence
for lung function in smokers with no history of respira-
tory disease. If a beneficial effect is confirmed, this popu-
lation could benefit from specifically targeted nutritional
intervention, together with the fundamental recommen-
dation, which is to stop smoking.

As has been suggested in the literature, the combined
action of different elements of the MD could provide an
added functional benefit to individuals with increased
risk of respiratory impairment, COPD, and death [6].
Therefore, the objective of the present study is to evalu-
ate the effectiveness of an intervention designed to in-
crease adherence to the MD pattern in smokers with no
history of respiratory disease as a preventive strategy to
reduce the harm produced by exposure to various oxi-
dant elements of tobacco smoke.

Although the literature contains evidence of a positive
impact of the intake of specific nutrients on various pa-
rameters of lung function [6-11], studies of particular
foods or nutrients do not represent overall food con-
sumption and therefore the epidemiological information
provided may not reflect reality. For that reason, the hy-
pothesis of dietary patterns is more prevalent because
both foods and nutrients have synergistic and antagonis-
tic effects when consumed in different combinations
[27]. In this sense, the cardioprotector effect of the tra-
ditional MD pattern is being studied because of the mul-
tiple benefits observed in total as well as cardiovascular
mortality [28], but a beneficial effect has not yet been
described in respiratory disease.
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The present study has several limitations. The most
important is related to the study population, because the
inclusion criteria may limit successful recruitment. Only
RESET study participants who complete the follow-up
and have the required spirometric and nutritional data
will be considered for the DIET study. The intervention
design is another potential limitation because it uses a
new strategy in the field of respiratory disease preven-
tion and smoking cessation. Although it may appear to
be less intensive than what is described in the cardiovas-
cular prevention literature [29], this is a pragmatic study
that takes into account the actual working conditions in
daily clinical practice in primary health care.

The theoretical framework is the provision of person-
alized and motivational information about the benefits
of adopting a dietary pattern based on the MD. Recent
studies have shown that one of the major aspects of this
model of healthy eating is that is based on diet quality
more than on the relative quantities of specific nutrients
consumed [30]. Therefore, the program focuses on two
major areas of emphasis: 1) reinforcement of the con-
sumption of foods belonging to the traditional MD pat-
tern (also known as a prudent diet) and considered
protective because of their nutritional composition, in-
cluding virgin olive oil, nuts, legumes/pulses, salads,
fruits and vegetables, whole grains, fibre-rich foods, and
fish, and 2) decrease consumption of foods whose nutri-
tional composition has negative effects (also known as a
Western diet), such as fast food, commercially prepared
foods, sausages or processed meats and patés, refined
sugars and flours, sugary drinks, French fries, transfats
(e.g., commercial pastries), sweets and desserts [31].
Each participant in the intervention group will receive
guidance based on his or her scores from the 14-point
MD Adherence Questionnaire and Food Frequency
Questionnaire. The annual administration of these in-
struments, validated for the population of Spain and
used in other prospective studies [16], will allow us to
evaluate the level of MD adherence as well as changes
during follow-up, ensuring a high-quality measurement
of a participant’s actual diet. Nevertheless, a potential
study limitation in the subjective nature of the informa-
tion obtained. A possible line of future research will be
the measurement of biomarkers of the MD pattern such
as the level of oleic and alpha- linoleic acids, reliable in-
dicators of an individual’s intake of monounsaturated
and polyunsaturated fatty acids, respectively, and urinary
concentrations of tyrosol and hydroxityrosol (olive oil)
and resveratrol and ethanol (wine and alcoholic drinks
in general).

With the goal of minimizing the possible losses to
follow-up, a common concern in long-term projects,
and increase the motivation of study participants, a mul-
ticomponent intervention has been designed. The use of
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new technologies has proven useful in health care set-
tings, reducing costs and improving treatment adherence
[32]. The creation of the DIET Blog as a nutritional tool
2.0 to reinforce the nutritional education program is
intended to increase MD adherence during follow-up. In
addition to making recipes and educational materials
available periodically, the blog will provide an ongoing
“reminder” of the benefits of a balanced diet and facili-
tate a more agile and flexible interaction between par-
ticipants in the intervention group and the dietician,
beyond their consults in the primary care centre.

With respect to group sessions, the third component
of the intervention design, these will be more recre-
ational. In addition to reinforcement of the main items
that are characteristic of the MD pattern and the oppor-
tunity to clear up any questions or misunderstandings,
the sessions will encourage participants to exchange ex-
periences, raise awareness and increase motivation. This
will affect the change in attitudes that is absolutely ne-
cessary to initiate changes toward eating habits that are
healthy and balanced, along with other lifestyle habits
such as physical exercise, smoking cessation, etc.

Knowledge and skills are essential to properly evaluate
MD adherence in terms of specific foods, as well as to
increase the validity and reliability of the information
collected using the study questionnaires. Therefore, the
expertise of an experienced, highly qualified nutritionist
is a fundamental requirement for the success of the
nutritional intervention and participant follow-up.

The effect on lung function will be evaluated by com-
paring the results of three consecutive forced spirometry
measurements, taken annually during the three-year
project period. Although in theory this time period is
sufficient to allow observations about the longitudinal
effects of the diet on spirometry values, it could be too
short to show statistically and clinically significant diffe-
rences between the two groups. In any case, these results
should provide additional evidence of the effect of a
Mediterranean-type dietary pattern on lung function in
a population of smokers with no previous respiratory
disease.
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La presente tesis aporta informaciéon sobre diversos factores potencialmente
modificables, como son la obesidad y la dieta, en la prevenciéon de la patologia
respiratoria en sujetos fumadores sin enfermedad respiratoria. Por su habito tabaquico,
esta poblacion presenta alto riesgo de sufrir una disminucién de la funcién pulmonar.
Por una parte, la utilizaciéon de nuevos marcadores de adiposidad como la CC y el ICA
permite detectar, mejor que el IMC, aquellos sujetos con mas riesgo de sufrir una
patologia respiratoria. Por otro lado, el estudio de los patrones alimentarios pone de
manifiesto la importancia de seguir una dieta saludable para la prevencién de las
alteraciones de la funcién pulmonar. Los resultados obtenidos motivaron el proyecto
DIET, un estudio de intervencidn cuya hipdtesis sostiene que una mayor adherencia a
una dieta de patrén de tipo mediterraneo protege del deterioro pulmonar en sujetos
fumadores y el objetivo principal es evaluar el impacto de este patrdén dietético sobre la
funcion pulmonar.

A continuacion se analizan de forma pormenorizada los aspectos mas relevantes de los
resultados obtenidos, posibles limitaciones y puntos fuertes.

5.1. MARCADORES DE ADIPOSIDAD Y FUNCION RESPIRATORIA

En la primera parte de esta tesis, se ha alcanzado el primer objetivo propuesto. Mediante
un estudio observacional de tipo transversal, se identific6 una asociacién significativa
entre la obesidad de tipo central y la disminuciéon de la funciéon pulmonar en los
hombres pertenecientes a una cohorte de fumadores sin patologia respiratoria
atendidos en AP. En el presente estudio, los nuevos marcadores de adiposidad como la
CCy el ICA indicarian reduccién de la funcién pulmonar en pacientes que no presentan

clinica respiratoria, especialmente en mujeres, mientras que el IMC, cuando alcanza
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sobrepeso y obesidad, orienta a patologia de tipo restrictivo pulmonar. Por eso, se
propone la utilizacion de estos marcadores de adiposidad para predecir el riesgo de las
enfermedades respiratorias, tal como también se ha sugerido en otros estudios
observacionales [Wehrmeister, 2012].

El exceso de peso, que incluye sobrepeso y obesidad, tiene un impacto negativo sobre el
sistema respiratorio debido a los cambios que produce en el intercambio de gases, la
mecanica respiratoria, la resistencia muscular y el control de la respiracion [Brazzale,
2015]. El exceso de peso definido por el IMC se ha asociado con un descenso del FEV1 y la
FVC [Ochs-Balcom, 2006; Steele, 2009]. Sin embargo, el IMC es un indicador que no permite
diferenciar entre un patrén de obesidad de tipo central o uno periférico. Por eso, las
ultimas lineas de investigacion sugieren la utilizacién de nuevos marcadores de
adiposidad, como la CC y/o el ICA, como mejores predictores de riesgo de patologia,
tanto en el caso de las enfermedades cardiovasculares, como a nivel de procesos
respiratorios [Guasch-Ferré, 2012; Wehrmeister, 2012].

El valor limitado del IMC se hace mas evidente cuando se estudia su relaciéon con la
funcién respiratoria en hombres y mujeres, puesto que el patron de distribucién de la
grasa es una de las justificaciones fisiopatolégicas que explican la diferencia entre ambos
sexos en el deterioro de la funciéon pulmonar [Ochs-Balcom, 2006]. En este mismo sentido,
los resultados de esta tesis apoyan la hipdtesis de que la obesidad central en hombres se
asocia con un mayor deterioro de la funcién pulmonar mientras que la grasa subcutanea
en la parte superior del térax es el factor principal de la alteracién de la funcién
pulmonar en las mujeres [Koziel, 2007].

Asi mismo, con esta tesis se ha comprobado que la evaluacién del patrén de distribucion
de la grasa mediante la CC y el ICA se asocia de forma significativa con los parametros
espirométricos FEV1 y FVC. En cambio, un IMC >25 kg/m? se relacion6 mejor con la
relacion FEV1/FVC, indice que permite discriminar entre una alteracion respiratoria de
tipo obstructivo o restrictivo [Fukahori, 2010]. Una reduccién de la relacién FEV1/FVC
indica un patrén de tipo obstructivo, mientras que por el contrario, un aumento de dicha
relacion (descenso de la FVC respecto al FEV1) indica un patrén de tipo restrictivo
debido a que la obesidad favorece una alteraciéon en la mecanica ventilatoria. Cuando
hay aumento de la grasa abdominal y también del IMC, se produce una limitacién en el
descenso del diafragma durante la inspiracion, reduciendo el volumen funcional en la
cavidad toracica. Ademads, desde el punto de vista mecdanico, si la adiposidad esta
presente en la pared toracica puede impedir la expansién y la contraccién de la caja
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toracica a través de un efecto de carga directa o mediante la alteracion de la funcién del
musculo intercostal [Littleton, 2012]. No obstante, algunos estudios no han encontrado
diferencias en la relacion FEV1/FVC entre sujetos con y sin obesidad [Al Ghobain, 2012].

Aparte de los argumentos de naturaleza mecanica implicados en el deterioro de la
funcién pulmonar también hay involucrados factores inflamatorios propios de la
obesidad [Oppenheimer, 2014]. El exceso de grasa se ha asociado con marcadores de
inflamacién sistémica y vascular tales como la proteina C-reactiva, la interleucina-6, el
factor de necrosis tumoral-a, la leptina y la adiponectina, responsables de una reduccién
en el didmetro de las vias respiratorias. La medicion de estos marcadores puede indicar
si el mecanismo es inflamatorio o de naturaleza mecanica.

En todo caso, para establecer una relacion de causalidad entre los parametros
antropométricos y los valores de funciéon pulmonar seria necesario realizar estudios
longitudinales y de intervenciéon. Ademdas se debe sefialar que un potencial factor
confusor en la relacion entre el IMC, CC e ICA y la funcién pulmonar es el consumo de
tabaco, por su innegable efecto perjudicial sobre el sistema respiratorio. La relaciéon
entre el tabaquismo y el deterioro de la funcién pulmonar ya no es objeto de discusién
debido a la evidencia epidemioldgica, morfologica y genética disponible [Zuo, 2014]. Sin
embargo, estudios recientes hacen especial énfasis en la importancia del estudio de
factores modificables, como es la obesidad y su evaluacion mediante los diferentes

parametros antropométricos como factor de riesgo de alteracion respiratoria [Littleton,
2012].

5.2. PATRONES DIETETICOS Y FUNCION RESPIRATORIA

En la segunda parte de esta tesis, también se ha confirmado el objetivo propuesto. En
ella se aborda el estudio de la relacion entre alimentacién y funciéon pulmonar en otra
cohorte de fumadores sin patologia respiratoria atendidos en las consultas de AP. Para
ello se obtuvieron datos sobre habitos alimentarios mediante un cuestionario validado,
que fue analizado mediante la técnica estadistica del ACP y que permitid establecer tres
patrones alimentarios en la poblacién estudiada. Finalmente, el andlisis de su relaciéon
con la funcién pulmonar mostré que el patrén de consumo de alcohol se asocié de forma
significativa con la alteracion pulmonar, especialmente en las mujeres, y que el patrén
occidentalizado se asocié con una funcion pulmonar alterada en mujeres pero no en
hombres; en cambio, el patrén de estilo mediterrdneo mostro resultados contrarios a la

alteracién pulmonar que sugieren un efecto protector sobre la funcién respiratoria.
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Hasta donde conocemos, se trata del primer estudio observacional realizado en
poblacién espafiola mayor de edad que analiza la asociacion entre patrones dietéticos y
funcién pulmonar. La informacién que aportada ratifica la importancia de la dieta como
herramienta clave en la preservacion de la funciéon pulmonar de los fumadores sin
enfermedad pulmonar, al margen del consejo fundamental del abandono del habito
tabaquico.

En epidemiologia nutricional, el andlisis de los patrones alimentarios, en lugar de
alimentos y nutrientes individuales, tiene argumentos conceptuales y metodoldgicos a
favor, ya que tiene en cuenta las interacciones entre nutrientes, la sinergia o el
antagonismo entre los alimentos y permite evaluar el efecto global de la dieta [Hu, 2002].
El ACP es un método estadistico a posteriori, que trata de sintetizar y dar una estructura
a la informacién contenida en una matriz de datos, en este caso la exposicion
alimentaria, representando la informacién con un ndmero menor de variables
construidas como combinaciones lineales de las originales [Slattery, 2010]. Por todo ello, el
tipo de andlisis empleado en este trabajo es un punto fuerte a destacar. Otro punto a
remarcar de este estudio, desde el punto de vista metodolégico, es que la funcion
pulmonar, la variable principal, fue evaluada mediante una prueba objetiva como lo es la
espirometria, evitando asi posibles sesgos que pueden aparecer en otros estudios que
emplearon el auto-reporte de los antecedentes de patologia respiratoria [Varraso, 2014].

En este trabajo se han identificado tres patrones dietéticos mayoritarios: a) un patron
de consumo de alcohol caracterizado por la ingesta de vino, cerveza y bebidas
destiladas; b) un patrén occidentalizado con ingesta de carne roja y carne procesada,
productos lacteos, bebidas azucaradas y bajo consumo de fruta, verdura, legumbres y
pescado; y ¢) un patron de estilo mediterraneo caracterizado por la ingesta de carne de
aves de corral, huevos, pescado, verdura, fruta, legumbres, patata, cereales refinados
(como arroz, pasta o pan), frutos secos, postres lacteos y dulces (como bolleria o
helados).

El impacto del consumo de alcohol en la incidencia de enfermedades y otros problemas
de salud respiratoria esta bien documentado [Berthon, 2015; Siu, 2010]. En el presente
estudio se ha identificado un patrén basado en el consumo de alcohol con relacién
directa sobre el deterioro de la funcién pulmonar. Segin los resultados obtenidos, el
consumo de alcohol diario fue significativamente mayor en los sujetos que tenian una
mayor adherencia al patrén (11,7+6,3 g/dia) comparado con aquellos con una menor
adherencia dentro del patrén (5,6+3,8 g/dia). Sin embargo, el nivel de consumo en
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todos los grupos fue inferior al limite recomendado segun la Guia internacional para la
monitorizacion del consumo de alcohol y los dafios relacionados de 1la OMS (<40 g/dia
para los hombres y <20 g/dia para las mujeres) [Stockwell, 2000].

Los riesgos del consumo de alcohol se determinan fundamentalmente por tres
dimensiones diferentes: el volumen de alcohol consumido, el patréon de consumo de
alcohol y también la calidad del tipo de alcohol consumido [Gmel, 2003]. El consumo
moderado de vino, especialmente de vino tinto, puede producir efectos beneficiosos
adicionales sobre la funcién pulmonar comparados a los que producirian otras bebidas.
El vino tinto es rico en polifenoles, particularmente en taninos y resveratrol,
componentes que explicarian el efecto protector sobre el aclaramiento mucociliar, la
estimulaciéon de la broncodilatacién, y la atenuaciéon de la inflamacién de las vias
respiratorias y del dafio observado en el asma y la EPOC [Root, 2014]. Por el contrario, un
consumo alto y de forma prolongada tendria un efecto perjudicial, complicando el
manejo del asma, y es probable que empeore la funcién pulmonar y mortalidad en
pacientes con EPOC [Sisson, 2005]. En el presente estudio, no se han obtenido datos
suficientes para evaluar en qué medida el consumo de alcohol representé la ingesta de
vino tinto, cerveza o licores. Asi que no fue posible establecer una relacion entre el tipo
de bebida y la funcién pulmonar.

Respecto al patrén occidentalizado, los resultados obtenidos muestran un impacto
negativo sobre la funcion pulmonar y son consistentes con los de otros estudios [Berthon,
2015]. En un estudio prospectivo en poblacion estadounidense, Varraso et al encontraron
una asociacidon positiva entre una dieta rica en cereales refinados, carne roja y
procesada, postres dulces y patatas fritas y el riesgo de EPOC en ambos sexos [Varraso,
2007a; Varraso, 2007b]. Posteriormente, McKeever et al en una cohorte holandesa de ambos
sexos observaron que una dieta mas tradicional con un alto consumo de carne y patatas
y una menor ingesta de cereales se asocié con una peor funcién pulmonar [McKeever,
2010]. Butler et al en una muestra de poblacion de Singapur, identificaron un patrén
similar, compuesto por un alto consumo de pollo, cerdo, pescado, arroz, fideos y
alimentos en conserva, y encontraron una asociacion positiva con el riesgo de problemas
respiratorios [Butler, 2006]. Recientemente, Cho et al en un estudio realizado en 7615
mujeres de Corea han concluido que un patrén dietético refinado (pan, leche, productos
lacteos, comida rapida) se asocia con la reduccion de la funcién pulmonar [Cho, 2014].

Aunque los habitos de dieta de la poblaciéon estadounidense, espafiola, holandesa,
coreana y china son diferentes, en todas ellas se observa el efecto negativo del patrén de
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tipo occidental sobre la funcién pulmonar. Una de las hip6tesis propuesta para explicar
los efectos perjudiciales de este patron es la elevada cantidad de nitritos procedentes de
la carne roja y la carne procesada [Jiang, 2007; Okubo, 2014]. Los nitritos generan especies
reactivas de nitrégeno que pueden dafiar el tracto respiratorio, produciendo cambios
estructurales y amplificando la respuesta inflamatoria de las vias respiratorias,
lesionando el parénquima pulmonar e incluso dafiar el ADN, mediante la inhibicién de la
respiracion mitocondrial, disfuncién de proteinas y el dafio celular [Ricciardolo, 2006]. Sin
embargo, el papel de los nitritos y nitratos de la dieta en la salud es un tema de debate
[Varraso, 2014].

Como ya se ha mencionado, el efecto nocivo sobre la funcién pulmonar del patrén
occidentalizado del presente estudio solamente se observé en las mujeres. Esta
diferencia de respuesta en funcién del género se puede explicar por tres factores. En
primer lugar, si bien es verdad que los datos de grandes estudios epidemiolégicos
muestran que la susceptibilidad al tabaco es similar en ambos sexos [Kohansal, 2009],
algunos autores han descrito diferencias biolégicas en el metabolismo del humo del
cigarrillo en las mujeres [Han, 2007]. Asi que las mujeres que siguen una dieta occidental
podrian ser mas susceptibles a los efectos adversos del consumo de tabaco sobre el
pulmén. En segundo lugar, las diferencias observadas en la media de edad entre los
grupos también podrian haber influido. Los resultados obtenidos muestran que para el
patréon occidentalizado, la media de edad de las mujeres no difiri6 entre los tres grupos,
mientras que para los hombres, aquellos del tercil mas alto fueron significativamente
mas jovenes que los del tercil mas bajo. Se ha descrito que el deterioro funcional en los
fumadores no es inmediato y que habitualmente se requieren afios de consumo para
observar cambios en los resultados de la espirometria [Kohansal, 2009]. En consecuencia,
como los hombres que siguieron un patréon mas occidentalizado fueron estadisticamente
mas jovenes, esta diferencia podria haberse traducido en menor aparicion de alteracién
pulmonar. Por ultimo, estas diferencias entre sexos también podrian estar en relacién
con las diferencias observadas en la ingesta diaria de vitamina D. Aunque en todos los
grupos estudiados, su consumo estuvo por debajo de la recomendacion actual de 15 +
10 mcg por dia [Ross, 2011], la ingesta diaria fue menor en el tercil mas alto del patrén
occidentalizado en toda la poblacién, pero especialmente en las mujeres (3,3 vs
2,7mcg/dia en el tercil mas bajo y el mas alto respectivamente; p = 0,037;), mientras
que esta diferencia no se observo en los hombres (3,1 vs 2,5 mcg/dia, respectivamente;
p = 0,182). Teniendo en cuenta las acciones pleiotropicas de la vitamina D, es
biolégicamente plausible que el déficit de esta vitamina pueda desempefiar un papel
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patogénico en el desarrollo de diversas enfermedades respiratorias o empeorar su
pronostico [Shaheen, 2011; Hanson, 2013]. El mecanismo por el cual la deficiencia de
vitamina D puede afectar la funcién pulmonar podria explicarse por sus efectos
protectores como inmunomoduladora y/o a su accidn sobre el musculo [Berthon, 2015].
Sin embargo, la cuestion que se plantea es si los niveles bajos de vitamina D contribuyen
a la etiologia de la enfermedad pulmonar o si la deficiencia de vitamina D es solamente
una manifestacién de ella y/o de su tratamiento [Foong, 2013]. Son necesarios mas
ensayos clinicos que evalien los requerimientos de vitamina D y sus efectos sobre
patologias respiratorias especificas.

El patrén de estilo mediterraneo mostré una asociaciéon no significativa con la aparicién
de alteracién pulmonar, sugiriendo un efecto protector sobre la funcion respiratoria.
Estos resultados estan en consonancia con otros de estudios previos que describen otros
patrones saludables. En una poblacién del Reino Unido, Shaheen et al identificaron un
patrén "prudente"” (con un mayor consumo de frutas, verduras, pescado azul y cereales
integrales) protector contra la alteracion pulmonar y la EPOC en ambos sexos,
especialmente en hombres fumadores [Shaheen, 2010]. Mas tarde, en una cohorte de mas
de 120.000 hombres y mujeres estadounidenses, Varraso et al demostraron que un alto
consumo de cereales integrales, de acidos grasos poliinsaturados omega 3 y omega 6 -
procedentes del pescado y los frutos secos- y una baja ingesta de carnes rojas y
procesadas, cereales refinados y bebidas azucaradas, se asocié con un menor incidencia
de EPOC |Varraso, 2014].

El patron de estilo mediterrdneo descrito en el presente estudio se caracteriza por el
consumo de fruta, verdura, frutos secos, pescado y aceite de oliva, todos ellos elementos
clave de la DM [Davis, 2015]. Sin embargo, aunque se trata del patron mas saludable de los
identificados, pudiera no serlo suficientemente como para proteger a los fumadores con
una mayor adherencia al patrén (tercil 3), puesto que también incluy6 alimentos menos
recomendables como postres, dulces y cereales refinados. Por ello, para demostrar el
efecto de este tipo de dieta sobre la funciéon pulmonar, se precisan nuevos estudios de
intervenciéon que tengan como objetivo la modificacién de los habitos dietéticos en
fumadores sin patologia respiratoria [Sorli, 2015].

5.3. DIETA MEDITERRANEA Y FUNCION RESPIRATORIA

Esta tesis incluye un protocolo de intervencidn, el estudio DIET, con el que se pretende
evaluar la efectividad de una intervencion disefiada para aumentar la adherencia al
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patréon de DM en fumadores sin patologia respiratoria, como estrategia preventiva para
reducir el dafio producido por la exposicion a diversos elementos oxidantes del humo de
tabaco. Este proyecto ya se ha puesto en marcha como estudio piloto en cuatro centros
de AP de la cuidad de Reus y tiene prevista una duracion de 2 afios. Tal como se ha
expuesto anteriormente, y de acuerdo con la bibliografia, se espera que la accién de
diferentes alimentos de la DM proporcione un beneficio sobre la funcién pulmonar en
personas con un mayor riesgo de alteracién pulmonar y EPOC [Berthon, 2015]. De
confirmarse tal efecto, esta poblaciéon podria beneficiarse de una intervencién
nutricional especifica, junto con la recomendacién fundamental del abandono del habito
tabaquico.

El estudio DIET es un estudio disefiado en el contexto del estudio RESET, realizado en
poblacién mediterranea y fumadora. El marco tedrico es la provisién de informacién
motivacional personalizada sobre los beneficios de la adherencia a la DM. Tal como otros
estudios recientes han demostrado, uno de los principales atributos del modelo de
alimentacién saludable de la DM es que esta basado tanto en aspectos cualitativos como
cuantitativos [Garcia-Fernandez, 2014]. Por esta razon, el programa de DIET se centra
principalmente en dos areas:

a) La primera es el refuerzo en el consumo de alimentos pertenecientes al patron
tradicional de DM considerados protectores o beneficiosos por su composicion
nutricional, que son los recogidos en el cuestionario de 14 items de adherencia a
la DM |[Schréeder, 2011]. Entre los mas importantes cabe destacar el aceite de oliva
virgen, frutos secos, legumbres, hortalizas, frutas y verduras, cereales integrales y
pescado [Sofi, 2010].

b) La segunda es la reduccion del consumo de alimentos cuya composicion
nutricional se ha demostrado que tiene efectos perjudiciales sobre la salud en
general y la respiratoria en particular, como son la comida denominada rapida y
los alimentos precocinados, la carne roja y procesada, embutidos y patés,
azucares refinados, bebidas azucaradas, patatas fritas, dulces y postres
azucarados [Varraso, 2007].

Uno de los retos en los proyectos de varios afios de duracion, es minimizar las posibles
pérdidas en el seguimiento y aumentar la motivacién de los participantes del estudio.
Por ello, el proyecto DIET ha sido disefiado como un programa multicomponente,
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compuesto por tres acciones fundamentales: a) visitas anuales presenciales, b) acceso a
un blog nutricional exclusivo del estudio, denominado DIET y c) sesiones grupales.

En las visitas anuales presenciales, de una hora de duracién aproximada, se recogeran
los datos clinicos, dietéticos y antropométricos y se realizara la intervencién nutricional,
con ayuda de material didactico disefiado especificamente para el estudio (anexo II).
Ademas, para la evaluacion de la funcién pulmonar se realizard una espirometria
forzada en cada una de ellas hasta finalizar el estudio.

La incorporacién del blog nutricional DIET como herramienta 2.0, tiene el objetivo de
reforzar el programa de educacion nutricional y aumentar la adherencia a la DM durante
el seguimiento. En el blog DIET, se muestran recetas adaptadas a la DM y materiales
educativos que pretenden ser, ademas de una fuente de conocimiento continuo, un
"recordatorio” periodico de los beneficios de seguir una dieta saludable y equilibrada.
Ademas, el blog nutricional facilita la interacciéon de forma &gil y flexible entre los
participantes del grupo de intervencidn y la nutricionista, mas alla de las consultas en el
centro de AP. La evidencia disponible ha demostrado que el uso de un blog en entornos
de atencion médica, es eficaz en la reduccion de costes y en la mejora de la adherencia a

los tratamientos [Fundacion Telefénica, en lineal.

Las sesiones grupales, el tercer componente del disefio de la intervencion, tienen un
caracter mas ladico. En ellas, ademas de reforzar los elementos principales del patron
caracteristico de la DM, los voluntarios pueden aclarar cualquier duda que les surja
durante su proceso de cambio de habitos, o intercambiar experiencias, crear consciencia
y aumentar su motivacidon. Todo ello influye en el cambio de actitud, necesario para
iniciar el camino hacia unos habitos alimentarios mas saludables [Lau, 2014]. En las
sesiones de grupo, también, se pretende motivar a los participantes para abordar otros
habitos saludables como los beneficios del ejercicio fisico, el abandono del habito
tabaquico o consejos para mejorar el suefio o el estrés, entre otros.

Un aspecto basico del estudio DIET es el conocimiento y la habilidad en el uso de los
diferentes cuestionarios de alimentacién por parte del profesional investigador del
estudio, herramientas claves en la validez y fiabilidad de la informacién recogida. La
administracion anual de los instrumentos de valoracion de la ingesta dietética, como son
el cuestionario de adherencia a la DM y el CFCA, ambos validados para poblacion
espafiola y utilizados en otros estudios prospectivos, permiten evaluar el nivel de
adherencia del patréon mediterraneo y observar los cambios producidos durante el
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seguimiento [Trichopoulou, 2003]. En este sentido, la aportacion de un profesional de la
nutricion, con experiencia en el manejo de la DM, es un requisito indispensable para el
éxito de la intervencion nutricional y el seguimiento de los participantes.

Conviene comentar, ademas, las dificultades de la puesta en marcha del estudio que hay
que tener en consideracion. En referencia al disefio de la intervencién, aunque puede
parecer menos intensiva que alguna de las intervenciones propuestas para la prevencion
cardiovascular [Look, 2013], se trata de una estrategia novedosa en el campo de la
prevencién de las enfermedades respiratorias, que incorpora aspectos de alimentacion
ademas del consejo del abandono del habito tabaquico. El estudio DIET tiene en cuenta
las condiciones reales de trabajo en la practica clinica en los centros de AP.

Una vez recogidos todos los datos, el efecto de la intervencion sobre la funcién pulmonar
se evaluard mediante la comparacion de los resultados de las espirometrias forzadas
realizadas durante el periodo de seguimiento, de 2 afios. Aunque, tedricamente, este
periodo de tiempo es suficiente para observar cambios en los valores espirométricos,
podria ser corto para mostrar diferencias clinicas y estadisticamente significativas entre
los dos grupos del estudio. En cualquier caso, los resultados que aporte el estudio DIET
deberian proporcionar evidencia adicional del efecto de la DM sobre la funcién
pulmonar en una poblacién de fumadores sin patologia respiratoria conocida.

5.4. APLICABILIDAD PRACTICA Y PERSPECTIVAS DE FUTURO

En cuanto a la aplicabilidad practica, los datos aportados ponen de manifiesto la
conveniencia de abordar el tabaquismo desde diversos prismas. Sin duda el tabaquismo
supone uno de los mayores problemas de salud publica a escala mundial, la
investigacion reciente en torno a esta dependencia debe incorporar grupos cientificos
que trabajen de forma multidisciplinar para profundizar en la prevencién de la funcién
pulmonar [Gonzalez, 2010].

El Grupo de Estudio en Patologia del Aparato Respiratorio (GEPAR) es un grupo
multidisciplinar de investigacion en AP acreditado por el IDIAP Jordi Gol desde el 2010
cuyo objetivo se centra en el estudio de los factores de riesgo y las estrategias de
abordaje de las enfermedades respiratorias en AP. Esta tesis forma parte de una nueva
linea de trabajo del grupo en el campo de la prevencién de las enfermedades
respiratorias que incluye el consejo alimentario.
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Como perspectivas de investigaciones en el futuro y a la luz de los resultados
presentados en esta tesis, este grupo de investigacion tiene previsto continuar esta linea
de trabajo con el estudio de marcadores que evaliien la adherencia al patrén de DM y
que proporcionen una prueba fiable de la ingesta alimentaria. Entre estos
biomarcadores estan el nivel de acido oleico y acido alfa-linoleico, ambos indicadores
fiables de la ingesta de acidos grasos mono y poliinsaturados respectivamente, y las
concentraciones en orina de tirosol y hidroxitirosol (presente en el aceite de oliva) y de
resveratrol y etanol (vino y bebidas alcohdlicas en general).
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En conclusion, los resultados de esta tesis muestran que en fumadores de entre 35y 70

afos, d

e ambos sexos y sin patologia respiratoria atendidos en AP:

La obesidad central, evaluada mediante la CC y el ICA, se relaciona negativamente
con la alteracion de la funcién pulmonar.

En los hombres, la FVC se relaciona inversamente con la CCy el FEV1 con el ICAy
la CC.

El sobrepeso y la obesidad se asocian con un valor elevado del cociente
FEV1/FVC, lo que sugiere una alteraciéon del patrén espirométrico de tipo
restrictivo.

La alteracién de marcadores de adiposidad central indica la necesidad de realizar
una evaluacion de la funcién pulmonar.

Se han identificado tres patrones dietéticos asociados con la funcién pulmonar:
un patron de consumo de alcohol, un patrdén occidentalizado y un patron de estilo
Mediterraneo.

El patréon de consumo de alcohol se asocia de forma estadisticamente significativa
con un alto riesgo de alteracion de la funcién pulmonar, especialmente en
mujeres. El patron occidentalizado también se asocia con un mayor riesgo de

alteracion de la funcién pulmonar en mujeres.
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e El patrén de estilo Mediterraneo podria ejercer un efecto protector sobre la
funcién pulmonar.

e Una intervencidn disefiada para aumentar la adherencia a la DM, con el objetivo
de proteger la funciéon pulmonar, sera implementada en el entorno de AP.

En resumen, la composicion corporal y el patréon de la dieta son factores de riesgo de
alteracion de la funcion pulmonar. Ademas del abandono del habito tabaquico, la
modificacion de los hdabitos alimentarios y de la adiposidad abdominal, son
herramientas que deben ser consideradas para preservar la funcién pulmonar. El
estudio de intervencién para incrementar la adherencia a la DM podria aportar nuevos
datos sobre su accidn protectora. De ser asi, los fumadores podrian beneficiarse de
seguir un programa nutricional especifico, junto con la recomendacién fundamental del
abandono del tabaquismo.
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FULL D’INFORMACIO AL PACIENT

Projecte: ESTUDI RESET

Assaig clinic aleatoritzat i multicéntric per avaluar I’eficacia d’una intervencié motivacional contra el
tabaquisme basada en la informacié obtinguda en una espirometria.

Centre (s) Participant (s) i Investigador (es) Principal (es):
Grup d’Estudi Patologia Aparell Respiratori en Atencié (GEPAR-AP) (Francisco Martin Lujan), Ambit
d’Atencié Primaria Tarragona-Reus, Institut Catala de la Salut (Josep Basora).

Objectiu
Avaluar l'efectivitat d’'una intervencid motivacional realitzada per un metge d’atencié primaria per
aconseguir I'abstinéncia comparant-la amb la practica habitual.

Metodologia emprada. Desenvolupament de I'estudi

En aquest estudi participen un total de 20 centres d’atencié primaria a Tarragona i es pretén incloure un
total de 1100 pacients (fumadors actius) que compleixin els criteris d’inclusio/exclusié i acceptin
participar en el present estudi. Una vegada inclos en I'estudi, els pacients es dividiran en dos grups, i
cadascun rebra un enfocament diferent (grup control i grup d’intervencid).

Intervencio

Totes les persones seran entrevistades a I'inici de 'estudi, als tres, sis i dotze mesos. D’aquesta forma es
valorara com evolucionen i es comparen els dos grups.

Totes les persones participants que ho desitgin seran informades sobre els resultats de I'estudi. En cas
de provar-se I'eficacia de la intervencio, les persones incloses en el gruo control seran convidades a
beneficiar-se de la intervencio proposada.

Esdeveniments adversos
Al no tractar-se d’un estudi amb farmacs, no es preveu cap efecte advers.

Voluntarietat

La seva participacio en aquest estudi és totalment voluntaria pel que en qualsevol moment por retirar-
se del mateix, sense haver de donar explicacions i sense que es vagi a veure afectada la relaciéo amb el
seu equip medic habitual.

Confidencialitat

La informacié que es reculli dels participants es gravara en un arxiu informatic i sera tractada
confidencialment. Cap pacient sera identificat personalment en la comunicacié i publicacié dels resultats
de I'estudi. S’atendran segons la practica clinica habitual, qualsevol imprevist, urgencia o problema de
salut afegit o de nova aparicié durant el curs evolutiu de I'estudi. L’estudi es suspendra en cas de sorgir
altres intervencions prioritaries.

Investigadors de I'estudi
Si té algun dubte sobre algun aspecte de I'estudi o li agradaria comentar algun aspecte d'aquesta
informacio, pot cridar al telefon de contacte: 977 31 25 37.

En cas que una vegada llegida aquesta informacio i aclarides els dubtes decideix participar en I'estudi,
haura de signar el segiient consentiment informat.
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FULL DE CONSENTIMENT INFORMAT
Projecte: ESTUDI RESET

Assaig clinic aleatoritzat i multicéntric per avaluar I'eficacia d’una intervencié motivacional contra el
tabaquisme basada en la informacié obtinguda mitjangant una espirometria.

Centre (s) Participant (s) i Investigador (s) Principal (s):
Grup d’estudi Patologia Aparell Respiratori en Atencio Primaria (GEPAR-AP) (Francisco Martin Lujdn),
Ambit d’Atencié Primdria Tarragona-Reus, Institut Catala de la Salut (Josep Basora).

VISITA DE SELECCIO. VISITA 0
Sr./Sra. (Nom i Cognoms):

- He llegit el full d’informacié que se m’ha lliurat.
- He pogut fer preguntes sobre I'estudi.
- He estat suficientment informat/ada i entenc que:
Comprenc que la meva participacio és voluntaria.
Comprenc que puc retirar-me de I'estudi:
- Quan vulgui
- Sense haver de donar cap explicacio
- Sense que repercuteixi en la meva atenciéo medica

Sent aixi, dono i signo lliurement la meva conformitat per participar en I'estudi, en
(localitat), adata: __/_ / (ha de posar-la el participant).
Signatura (participant):

Sr./Sra. metge/esa o infermer/a col-legiat amb el
namero he informat de tot I'anterior al signatari, aclarint-li els seus dubtes i valorant la seva
comprensid de tots els temes exposats.

Signatura (investigador):

Per a qualsevol dubte relacionat amb I’estudi por trucar al telefon de contacte 977312537

172



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

reset O diet

PROJECTE RESET
QUADERN DE RECOLLIDA DE DADES

(QRD)

Nom i cognoms:

ce: UL O OOOOOMO
Codi d’identificacio centre: D D D D D D D

Tetefon: [ U111 LILIL] CJOIE) » L000) 0O O

Sexe: Home D Dona D

Data de naixement del pacient: DD D D D D D D

173



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar @

Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdﬂ

VISITA DE SELECCIO. VISITA 0 (VO0)
COMPROVACIO CRITERIS D’INCLUSIO/EXCLUSIO

Data de la visita (dia/mes/any): |:| |:| / |:| |:| / |:| |:| |:| |:|

Centre on es fa la visita (nom):

Professional que fa la visita: Metge/essa (nom i cognoms)

Infermer/a (nom i cognoms)

CRITERIS D’INCLUSIO

El pacient pot ser inclos a I’estudi RESET si contesta “si” a les segiients tres preguntes, i la
seva edat és entre 35 i 70 anys (ambdés anys inclosos):
SI NO

Actualment, vosté fuma?

Ha fumat vosté 100 o més cigarretes (20 puros i/o pipes)

durant la seva vida?

Ha fumat vosté una cigarreta, puro o pipa, encara que només

fos una calada, en els ultims 7 dies?

CRITERIS D’EXCLUSIO

El pacient queda exclos de I’'estudi RESET si presenta almenys 1 dels segiients criteris:

Malaltia terminal

Malaltia psiquiatrica freu

Addiccions actives a altres substancies

Estar actualment en tractament actiu per deixar de fumar

Diagnostic previ d’MPOC o qualsevol malaltia pulmonar

o U A W N e

No pot seguir el protocol d’estudi

Si el pacient compleix criteris d’inclusié demanar-li el consentiment informat per a participar
en l'estudi RESET

Ha signat el consentiment informat?
SI

NO Per que?

En cas de resposta afirmativa > Citar-lo per la realitzacié de proves i recollida de dades.
En cas de resposta negativa > Donar-li les gracies i oferir-li ajuda en el cas que vulgui
deixar de fumar en un futur proxim.
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdﬂ

VISITA DE SELECCIO
QUESTIONARI RECOLLIDA DE DADES

Data de la visita (dia/mes/any): |:| |:| /|:| |:| / |:||:| DI:I

Professional que fa la visita: Metge/ssa (nom i cognoms)

Infermer/a (nom i cognoms)

DADES SOCIODEMOGRAFIQUES

1. Quin és el seu estat civil?

Casat/ada (o conviu en parella)

Vidu/a

Solter/a

Separat/ada o divorciat/ada

2. Téfills?

Si > En cas afirmatiu, quants?

No

3. Quin és el nivell més alt d’estudis que ha finalitzat?

(No llegir les alternatives de resposta. Marcar amb una X el que correspongui)
No sap llegir ni escriure
No ha cursat estudis pero sap llegir i escriure
Estudis primaris incomplets (5& EGB, ingrés o similar, les quatre regles)
Estudis primaris complets (8¢ EGB, graduat escolar, batxillerat elemental, FP1, 2on d’ ESO)
Estudis secundaris (BUP, COU, Batxillerat Pla Nou, FP2, Cicles Formatius)
Estudis universitaris de grau mitja (diplomats)
Estudis universitaris de grau superior (llicenciats), doctorats
Altra possibilitat. NS/NC. Especificar-la:

4. Quina és la teva situacié laboral actual?

(Es poden marcar diverses opcions)
Treballa
Parat
Incapacitat/ada o invalidesa permanent
Jubilat/ada
Mestressa de casa
Estudiant
Altres possibilitats. NS/NC. Especificar-les:

175



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar %'f.

Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdﬂ

5. Quin és el seu lloc de treball actual, o |"L:I|tim que va tenir? (CLASSIFICACIO DE CLASSE SOCIAL
SEGONS EL REGISTRE GENERAL BRITANIC 2000)

Marcar el treball propi i si é&s una persona que no ha tingut mai un treball remunerat >
especificar el de la persona de la qual depengui economicament.

I Llicenciats o superior (farmacéutics, metges, advocats...), directors d’empreses i
grans patrons.

II Diplomats (mestres, infermeres, comptables...), petits empresaris, gerents i
grangers.

III NM Qualificats no manuals (secretaria, dependenta, guardia urba, policies
autonomics...).

III M Qualificats manuals (fuster, lampista, cuinera...)

v Parcialment qualificats (carter, conductor d’autobus, operador de maquina,
obrers agricoles...).

\ No qualificats (escombraire, netejador/a, conserge, vigilant, jornalers,
pescadors, mariscadors, soldat ras...)

Altres Si no esta segur, especifiqui el seu lloc de treball:
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdﬂ

HABITS I ESTILS DE VIDA

6. Activitat fisica: |:| Lleugera (oficinistes, professionals sanitaris i d’ensenyament, a casa amb
aparells eléctrics ...)
|:| Moderada (industria lleugera, construccid, agricoles, pescadors, estudiants,
feines domestiques, ...)
|:| Intensa (industria, construccid, agricoles, pescadors, forestals amb activitat
fisica important)

7. Fa exercici fisic o esport com caminar, correr, nedar, etc., fora de l'activitat laboral (especificar el
temps per setmana?

Minuts a la setmana

8. Consum alcohol (UBE/set)
(UBE: 1 copa de vi/1 cervesa mitjana/1/2 copa de licor d’alta graduacid)
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdﬂ

ANTECEDENTS PATOLOGICS

9. Revisar la llista de condicionats i registrar els principals problemes de salut.
En el cas de no tenir la informacio, interrogar al pacient per:

Hipertensid

Dislipémia

Diabetis mellitus

Malaltia isquémica cardiaca

Insuficiéncia cardiaca

Altres malalties cardiaques croniques

Malaltia renal cronica

Malaltia neurologica cronica

Malaltia hepatica cronica

Malaltia gastro-duodenal

Sindrome d’Ansietat/Depressio

Artropatia i/o reumatisme

Altres (especificar): .ouviciiiiiiiii i i

10. A més dels medicaments que tinc apuntats (llegir els que consten a la historia), en pren algun

més?

SI NO

Quins?

Farmac Dosis/dia Freqiiéncia
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !Eﬁ

HABIT TABAQUIC

11. A quina edat va comencgar a fumar?

(anys)

12. Quin és el consum acumulat (paquets-any)?
(multiplicar les cigarretes dia pel temps de consum en anys i dividir per 20)

13. Quant fuma actualment?

Cigarretes dia / setmana /mes (encerclar el que pertoqui)

Pipes dia / setmana / mes (encerclar el que pertoqui)

Puros dia / setmana / mes (encerclar el que pertoqui)

Purets dia / setmana / mes (encerclar el que pertoqui)

14. DEPENDENCIA A LA NICOTINA. Puntuacié al test de FAGESTROM (1991):

15. MOTIVACIO PER DEIXAR DE FUMAR. Puntuacié al test de RICHMOND (1993):

16. Quantes vegades ha intentat deixar de fumar durant almenys 24 hores?

Vegades SI CONTESTA 0 > CONTINUAR EN LA PREGUNTA 22

17. Va tenir recaigudes en els primers 20 dies en alguna ocasid?

Si
No

18. Quin és el temps maxim que ha estat sense fumar?

Anys/mesos/dies (encerclar el que pertoqui)

19. Quins meétodes ha utilitzat?

20. Per quin motiu ha recaigut?

21. En I'Ultim any, quantes vegades ha deixat de fumar durant almenys 24 hores?

Vegades
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Y

Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !Eﬁ

22. Té la intencio de deixar-ho dins dels proxims 6 mesos?

[ J— PRECONTEMPLACIO - Passar a la pregunta 25

[S) S —— CONTEMPLACIO - Continuar a la pregunta 23

23. Té la intencio seriosa de deixar de fumar dins dels proxims 30 dies?

No CONTEMPLACIO
Si, no ha fet cap intent CONTEMPLACIO
Si, ha fet almenys un intent en I'Gltim any PREPARACIO

Si, ha fet un intent mantingut fins avui en els Ultims 7 dies ___ ACCIO

24. En I'4ltim mes, ha intentat reduir el nimero de cigarretes (o altra forma de tabac)?

Si

No

25. ESTADI DEL PROCES DEL CANVI:

La taula segiient és per ajudar al professional a realitzar una valoracié del estadi del canvi.

Aquesta valoracié s’ha de fer en funcio de les preguntes 22 i 23.

PRECONTEMPLACIO
CONTEMPLACIO
PREPARACIO
ACCIO
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !Eﬁ

DADES EXPLORATORIES

26. Alcada ........evnennn. cm

27.Pes ........... kg

28. Circumferencia de cintura .............. cm

29. Pressio arterial sistolica ............... mmHg

30. Pressio arterial diastaltica ............... mmHg

31. Saturaci6 d'oxigen per pulsioximetria .......... %

32. Coximetria ...ocovvvvvnennnnnn. ppm (particules per milio)

33. Té feta una analitica basica de sang i orina en els Ultims 12 mesos? (mirar si consten els
resultats en la historia)

Si Nam. peticio » Data

Si Registradaene-cap — Data

No ——>» Demanar-li analitica de sang i/o orina
(Registrar el nimero de peticio)

34. Té fet un electrocardiograma en els Ultims 12 mesos? (mirar si consten els resultats en la
historia).

Dintre dels limits de la normalitat

Anormal, sense rellevancia clinica (especificar)

Anormal, clinicament rellevant (especificar)

No -> Demanar-li un electrocardiograma
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdﬂ

RECORDATORI DE VISITA 1

Es diu al pacient que ens posarem en contacte telefonic per citar-lo a consulta de tabac
(GRUP CONTROL) o bé per realitzar la ESPIROMETRIA prévia (GRUP INTERVENCIO) i
posterior consulta per donar-li els resultats de la prova (abans de 60 dies).

35. Quan ens arribin els resultats de I'espirometria i I'aleatoritzacié del pacient ens
posarem en contacte amb ell per citar-lo per la visita 1:

No valorables per mala qualitat técnica

Normal

Patologica &  Patrd obstructiu

Patro restrictiu

Patré mixt
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdﬂ

VISITA 1 DE SEGUIMENT (V1)
INTERVENCIO ANTITABAQUICA

Data de la visita (dia/mes/any): / /
Professional que fa la visita: Metge/ssa (nom i cognoms)

Infermer/a (nom i cognoms)

RECORDI: EN AQUESTA VISITA LA INFORMACIO QUE ES SUMINISTRA AL PACIENT
DEPENDRA DEL GRUP D’INTERVENCIO AL QUE HA SEGUT ASSIGNAT.

Grup control > Fer-li CONSELL BREU per deixar de fumar

Grup interyencié > Fer-li CONSELL BREU per deixar de fumar i una
DISCUSSIO DETALLADA i estructurada dels resultats obtinguts en la seva
espirometria.

Discussio detallada espirometria: El tabac és perjudicial per a la seva salut.
Fumar pot produir diverses malalties com, per exemple, les que afecten a |‘aparell
respiratori i als pulmons. Alguns fumadors acaben patint una malaltia pulmonar
cronica que popularment es coneix com a bronquitis cronica. Per diagnosticar-la
s’utilitza una prova anomenada espirometria que mesura la capacitat dels pulmons,
com la que li hem fet a voste. En el seu cas, els resultats indiquen que actualment no
te aquesta malaltia, pero algunes dades fan pensar que el tabac ja esta provocant
alguns canvis en el seu aparell respiratori.

El valor del FEV 25-75 (flux mesoespiratori) indica que ha perdut part de la capacitat
que tenia per expulsar |'aire, concretament un ............. %.

Igual passa amb el PEF (flux espiratori maxim) que indica que ha perdut part de la
capacitat que tenia per expulsar l'aire, concretament un .............. %.

El tabac accelera I'envelliment normal dels pulmons. Aquest efecte pot veure’s en el
valor de la seva edat pulmonar que es de ............. anys.

En resum, encara que actualment, pels seus resultats, no podem dir que esta malalt,
veient la resta de dades, el millor per a la seva salut es que deixi de fumar el més
aviat possible.

36. Preguntar al pacient si necessita algun tipus d’ajuda per deixar de fumar?

NO

Si > RECORDI programar una intervencio especifica.
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Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdq%

VISITA 2 DE SEGUIMENT (als 3 mesos)
QUESTIONARI RECOLLIDA DE DADES ( Via telefonica)

Data de la visita (dia/mes/any): D |:|/ |:| |:| |:| /|:| |:|

Professional que fa la visita: Metge/ssa (nom i cognoms)

Infermer/a (nom i cognoms)

37. El pacient ha deixat de fumar?

Si > Registrar métodes emprats*

No

* Es refereix tant a métodes farmacologics com a altres (motivacionals, consell de la familia,consell del
seu metge, etc.)

38. A quin grup de l'estudi RESET s’ha assignat al pacient?

Grup control > Fer-li CONSELL BREU per deixar de fumar

Grup intervencié > Fer-li CONSELL BREU per deixar de fumar i recordar els
principals resultats obtinguts en la seva espirometria.

Discussio detallada espirometria: El tabac és perjudicial per a la seva salut.
Fumar pot produir diverses malalties com, per exemple, les que afecten a |'aparell
respiratori i als pulmons. Alguns fumadors acaben patint una malaltia pulmonar
cronica que popularment es coneix com a bronquitis cronica. Per diagnosticar-la
s’utilitza una prova anomenada espirometria que mesura la capacitat dels pulmons,
com la que li hem fet a vosté. En el seu cas, els resultats indiquen que actualment no
te aquesta malaltia, pero algunes dades fan pensar que el tabac ja esta provocant
alguns canvis en el seu aparell respiratori.

El valor del FEV 25-75 (flux mesoespiratori) indica que ha perdut part de la capacitat
que tenia per expulsar l'aire, concretament un ............. %.

Igual passa amb el PEF (flux espiratori maxim) que indica que ha perdut part de la
capacitat que tenia per expulsar |'aire, concretament un .............. %.

El tabac accelera I'envelliment normal dels pulmons. Aquest efecte pot veure’s en el
valor de la seva edat pulmonar que es de ............. anys.

En resum, encara que actualment, pels seus resultats, no podem dir que esta malalt,
veient la resta de dades, el millor per a la seva salut es que deixi de fumar el més
aviat possible.

NOTA: Citar-lo als 3 mesos a partir de la visita 2 per realitzar la visita 3
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !lgdq%

VISITA 3 DE SEGUIMENT (als 6 mesos)
QUESTIONARI RECOLLIDA DE DADES (Via telefonica)

Data de la visita (dia/mes/any): |:| |:|/ |:| |:| |:| /|:| |:|

Professional que fa la visita: Metge/ssa (nom i cognoms)

Infermer/a (nom i cognoms)

39. El pacient ha deixat de fumar?

Si > Registrar métodes emprats*

No

* Es refereix tant a métodes farmacologics com a altres (motivacionals, consell de la familia,consell del
seu metge,etc.)

40. A quin grup de I'estudi RESET s’ha assignat al pacient?

Grup control > Fer-li CONSELL BREU per deixar de fumar

Grup intervencié > Fer-li CONSELL BREU per deixar de fumar i recordar els
principals resultats obtinguts en la seva espirometria.

Discussio detallada espirometria: El tabac és perjudicial per a la seva salut.
Fumar pot produir diverses malalties com, per exemple, les que afecten a |‘aparell
respiratori i als pulmons. Alguns fumadors acaben patint una malaltia pulmonar
cronica que popularment es coneix com a bronquitis cronica. Per diagnosticar-la
s’utilitza una prova anomenada espirometria que mesura la capacitat dels pulmons,
com la que li hem fet a voste. En el seu cas, els resultats indiquen que actualment no
te aquesta malaltia, pero algunes dades fan pensar que el tabac ja esta provocant
alguns canvis en el seu aparell respiratori.

El valor del FEV 25-75 (flux mesoespiratori) indica que ha perdut part de la capacitat
que tenia per expulsar |'aire, concretament un ............. %.

Igual passa amb el PEF (flux espiratori maxim) que indica que ha perdut part de la
capacitat que tenia per expulsar l'aire, concretament un .............. %.

El tabac accelera I'envelliment normal dels pulmons. Aquest efecte pot veure’s en el
valor de la seva edat pulmonar que es de ............. anys.

En resum, encara que actualment, pels seus resultats, no podem dir que esta malalt,
veient la resta de dades, el millor per a la seva salut es que deixi de fumar el més
aviat possible.

NOTA: Citar-lo als 6 mesos a partir de la visita 3, per realitzar la visita 4
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Qiiestionari per a Atencio Primaria

Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| !Eﬁ

VISITA 4. VISITA FINAL ESTUDI RESET (als 12 mesos de seguiment)

Data de la visita (dia/mes/any): |:| |:| / |:| |:| |:| /|:| |:|

Professional que fa la visita: Metge/ssa (nhom i cognoms)

Infermer/a (nom i cognoms)

41. El pacient ha deixat de fumar?

Si > DATA DE CESAMENT DE L'HABIT (dd/mm/aaaa)

No > Registrar les dades de consum actual (pregunta 45)

42. a) Quin ha segut el factor precipitant pel qual es va decidir a deixar de fumar?

b) Quin meétode va utilitzar per deixar de fumar? (possible resposta miiltiple).

Cap (consell minim i/o explicacié espirometria)

Consell/instruccions del metge/ssa i/o infermer/a d’atencié primaria (intervencio
intensiva), sense cap tractament substitutiu ni farmacologic.

Consell/instruccions del metge/ssa i/o infermer/a d’atencié primaria (intervencio
intensiva), amb tractament substitutiu:

Especificar:

Consell/instruccions del metge/ssa i/o infermer/a amb tractament farmacologic:
Especificar:

Consells d’altres professionals sanitaris

Altres métodes (hipnosi, métode dels 7 dies, acupuntura, etc)
Especificar:

43. Registrar COXIMETRIA ACTUAL (ppm)

NOTA: En cas de que sigui inferior a 6 ppm, cursar orina para determinacio de cotinines

44, S’ha sol-licitat la determinacio de cotinines urinaries . SI >

NO
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LY
Qiiestionari per a Atencio Primaria DIAP
Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| Jordi Gal

HABIT TABAQUIC ACTUAL

45. Quant fuma cada dia?

Cigarretes dia / setmana /mes (encerclar el que pertoqui)

Pipes dia / setmana / mes (encerclar el que pertoqui)

Puros dia / setmana / mes (encerclar el que pertoqui)

Purets dia / setmana / mes (encerclar el que pertoqui)

46. DEPENDENCIA A LA NICOTINA. Puntuacié al test de FAGESTROM (1991):

47. MOTIVACIO PER DEIXAR DE FUMAR. Puntuaci6 al test de RICHMOND (1993):

48. Quantes vegades ha intentat deixar de fumar durant almenys 24 hores?

vegades

49. En I'Ultim any, quantes vegades ha deixat de fumar durant almenys 24 hores?

vegades

50. Té la intenci6 de deixar-ho dins dels proxims 6 mesos?

NO PRECONTEMPLACIO > Passar directament a la pregunta 53

SI CONTEMPLACIO - Continuar a la pregunta 51

51. Té la intencio seriosa de deixar de fumar dins del proxim 30 dies?

No CONTEMPLACIO
Si, no ha fet cap intent CONTEMPLACIO
Si, ha fet almenys un intent en I’GItim any PREPARACIO
Si, ha fet un intent mantingut fins avui en els Ultims 7 dies ACCIO

52. En I'Ultim mes, ha intentat reduir el nUmero de cigarretes (o altra forma de tabac)?

Si
No
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Qiiestionari per a Atencio Primaria DIAP
Codi d’identificacio |:| |:| |:| |:| |:| |:| |:| Jordi Gol

53. ESTADI DEL PROCES DEL CANVI:
La taula segiient és per ajudar al professional a realitzar una valoracié del estadi del canvi.
Aquesta valoracio s’ha de fer en funcié de les preguntes 47 i 48.

ESTADI DEL PROCES DEL CANVI:

PRECONTEMP]_ACIO
COTEMPLACIO

PREPARACIO
ACCIO

54. En el cas que voste volgués deixar de fumar, necessitaria ajuda?

Si = Programar nova intervencio intensiva

No
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JordiGol

INFORME DEL COMITE ETIC D'INVESTIGACIO CLINICA

Rosa Morros Pedrés, Presidenta del Comité Etic d'Investigacié Clinica de I'IDIAP Jordi Gol.

CERTIFICA:

Que aquest Comité en la reunid del dia 18/12/2013, ha avaluat el projecte ESTUDIO DIET: Ensayo clinico
multicéntrico y aleatorizado para valorar la relaciéon entre la funcién pulmonar y la adherencia a
una dieta de tipo mediterranea amb el codi P13/125 presentat per I'investigador/a Mar Sorli Aguilar.

Considera que respecta els requisits etics de confidencialitat i de bona practica clinica vigents.

7 oo
/Wa’f/fff—f
//-j

Barcelona, a 20/12/2013
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ClinicalTrials.gov {@_ o EDA

Protocol Registration System L

Protocol Registration Receipt
05/29/2014

Diet Intervention Spirometry and Tobacco (DIET)

This study is ongoing, but not recruiting participants.

Sponsor: | Jordi Gol i Gurina Foundation

Collaborators: | Preventive Services and Health Promotion Research
Network redlAPP G03/70

Information provided by Jordi Gol i Gurina Foundation
(Responsible Party):

ClinicalTrials.gov Identifier: | NCT02151669

> Purpose

Epidemiologic studies suggest that some nutrients can be affected lung function. Moreover, no previous studies
have prospectively evaluated the effect of the Mediterranean dietary pattern in lung function in smokers. Phase Il
of the RESET study , a clinical trial to evaluate the efficacy of a motivational smoking intervention based on
information obtained by spirometry (FIS project PI11/01962).

Condition Intervention Phase

Pulmonary Function Behavioral: Mediterranean Diet N/A

Study Type: Interventional

Study Design: Prevention, Parallel Assignment, Open Label, Randomized, N/A

Official Title: Effect of a Mediterranean Diet Intervention Pulmonary Function in Smokers:A Multicenter
Randomized Clinical Trial in Primary Care Centers

Further study details as provided by Jordi Gol i Gurina Foundation:
Primary Outcome Measure:
» Changes in lung function [Time Frame: 2 years] [Designated as safety issue: No]

- Page 1 0of 3 -
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Assess the relationship between lung function and adherence to a Mediterranean Diet and its
components

Secondary Outcome Measures:
* Lung function and anthropometric parameters [Time Frame: 2 years] [Designated as safety issue: No]
Assess the relationship between lung function and anthropometric parameters such as waist
circumference and BMI.

* Lung function and effectiveness of a nutritional educational tool 2.0 [Time Frame: 2 years] [Designated as
safety issue: No]
To evaluate the effectiveness of using an nutritional educational tool 2.0 to increase adherence to a
Mediterranean diet: blog.

Estimated Enroliment: 80

Study Start Date: November 2013

Estimated Study Completion Date: November 2016
Estimated Primary Completion Date: May 2015

Arms Assigned Interventions

Experimental: Mediterranean Diet Group Behavioral: Mediterranean Diet
Nutritional intervention to enhance the Nutritional intervention conducted by a dietitian who
traditional Mediterranean diet pattern designs a nutrition program to enhance the traditional
using new technology as an educational Mediterranean diet pattern using new technology as
tool in primary care: DIET blog. an educational tool in primary care: DIET blog.
Participants will be referred to a single Participants will be referred to a single annual visit
annual visit and one group session per and one group session per year for two years.

year for two years.

No Intervention: Control group
Participants of control group will be
referred to your doctor or nurse with
reference to a report on specific according
to your personal situation dietary
recommendations.

Design: Multicenter randomized controlled trial in primary care. Sample: We will recruit 80 smokers from 35 to 70
years without history of lung disease. Subjects will be randomly assigned to control or intervention group (1:1).

Study variables: We measure socio-demographic, clinical, anthropometry and spirometry data. Food consumption
will be evaluated by a semi-quantitative food frequency questionnaire (FFQ), energy expenditure in physical
activity by the Minnesota Leisure Time Activity questionnaire and adherence to Mediterranean Diet by a 14-item
questionnaire.

Intervention: Nutritional intervention conducted by a dietitian who designs a nutrition program to enhance the

- Page 2 of 3 -
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traditional Mediterranean diet pattern using new technology as an educational tool in primary care: DIET blog.
Participants will be referred to a single annual visit and one group session per year for two years.

Analysis: All analyses will be based on intention-to-treat. The results will be considered clinically relevant when it
detects a difference in lung function (decreased FEV1) >10-12 ml/year. A p-value of <0.05 will defined statistical
significance.

> Eligibility

Ages Eligible for Study: 35 Years to 70 Years
Genders Eligible for Study: Both
Accepts healthy volunteers.

Inclusion Criteria:

+ Being active smokers at the time of enrollment with an cumulative consumption more than 10 packs / year
» Having Internet access and regular use of new technologies in general or have help for it.
* Having participated in the first phase of the project: RESET study (P111/01962).

Exclusion Criteria:

» Any evidence of previous diagnosis of respiratory disease,

« Suffering from a terminal or chronic disorder that alters the baseline parameters or hinder the completion of
testing and required test during the study period,

« Inability to track for any reason,

* Express refusal of the patient to continue in the study

P> Contacts and Locations

Locations
Spain
Unitat de Recerca. CAP Sant Pere
Reus, Tarragona, Spain, 43202

Investigators

Principal Investigator: Francisco Martin Lujan, MD Catalan Health Institute
B More Information

Responsible Party: Jordi Gol i Gurina Foundation
Study ID Numbers: 4R13/068
Health Authority: Spain: Comité Etico de Investigacién Clinica

-Page 30of 3 -
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HOJA DE INFORMACION PARA EL PARTICIPANTE

Proyecto: ESTUDIO DIET
Para poder tomar una decisidén en cuanto a su participacion, es importante que entienda el motivo de
este estudio y lo que supone en el caso que acepte participar. Por favor, lea detenidamente la siguiente
informacion.

Le invitamos a participar en el proyecto de investigacion titulado: “ESTUDIO DIET, ensayo clinico
multicéntrico aleatorizado para valorar el efecto de una dieta de tipo mediterranea sobre la incidencia
de EPOC y otras patologias respiratorias a largo plazo”. Este estudio es la segunda fase del Proyecto
RESETDIET, el cual esta liderado por el Grupo de Estudio de Patologia del Aparato Respiratorio en
Atencidon Primaria (GEPAR-AP) (Dr. Francisco Martin Lujan), en el ambito de Atencién Primaria
Tarragona-Reus del Institut Catala de la Salut (Dr. Josep Basora)

Existen evidencias sobre la relacién entre algunos parametros pulmonares y diversos micronutrientes
antioxidantes, pero hay ciertas controversias en sus resultados y hasta la fecha no existe ningun estudio
autéctono que demuestre la asociacidon entre la Dieta Mediterranea como patréon alimentario y la
funcién pulmonar en personas fumadoras sin enfermedad respiratoria previa.

Por este motivo, el objetivo de nuestro estudio es valorar la relacién entre la funcién pulmonar y la
adherencia a la Dieta Mediterranea. También queremos valorar en la misma poblacidn, la relacién entre
la funcién pulmonar y diversos parametros antropométricos como el perimetro abdominal y el indice de
masa corporal (IMC). Paralelamente se evaluara la utilizacién de las nuevas tecnologias 2.0, como es un
blog nutricional, como herramienta para los profesionales sanitarios para mejorar la adherencia a la
intervencion.

En este estudio participan un total de 5 centros de atencién primaria de Reus y Tarragona y se pretende
incluir un total de 80 voluntarios que cumplan los criterios de inclusion/exclusion y acepten participar en
el presente estudio. Una vez incluidos, los participantes se dividiran en dos grupos, y cada uno recibira
un enfoque diferente (grupo control y grupo de intervencion).

¢En que consiste su participacion?
Si usted decide participar:
Su médico y/o enfermera de cabecera o la nutricionista responsable del estudio se pondra en contacte
con usted vy le citara para una visita de PRESELECCION Y ALEATORIZACION en la que se realizara:
- Entrega de la informacion para el voluntario y firma del consentimiento informado,
- Evaluacion de los criterios de inclusion y exclusién y grado de motivacion para participar,
- Asignacidn al azar: grupo de intervencion o grupo control,
Si se confirma que puede participar en el estudio, se le citara para la préxima visita de SELECCION (con
un mes de margen como maximo) para:
- Visita medica:
- Electrocardiograma de 12 derivaciones,
- Analitica basica
- Espirometria forzada y prueba broncodilatadora,
- Carboximetria
- Visita con la dietista (1h aprox. de duracion):
- Historia clinica y nutricional
- Cuestionario de actividad fisica
- Exploracién fisica (control del peso corporal, talla, circunferencia cintura, IMC...)
- Si pertenece al grupo de intervencién se le incluird en el “Programa de Educacion
Dietético- Nutricional en Dieta Mediterranea”, el cual incluye ademas una sesién grupal
semestral.

Este documento junto con el proyecto han sido aprobados por el Comité de Etica e Investigacion Clinica del
Instituto de Investigacidn en Atencién Primaria (IDIAP) Jordi Gol a dia 18/12/2013.

"
) ® Institut Catala

IDIAP de la Salut
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Esta visita completa se repetira anualmente durante los proximos dos afios. Todos los participantes que
lo deseen seran informados de los resultados del estudio. En caso de probarse la eficacia de la
intervencion, las personas incluidas en el grupo control serdn invitadas a beneficiarse de la intervencion
propuesta.

Beneficios y acontecimientos adversos

Al no tratarse de un estudio con farmacos, no esta previsto ningln efecto adverso.

A corto plazo, los resultados obtenidos del estudio pueden beneficiar directamente al participante por
haber seguido un control medico y mejorar sus habitos y estilo de vida. A largo plazo, se espera que los
resultados beneficien a la poblacién general, mejorando la salud pulmonar a través de la alimentacion.

Voluntariedad

Su participacidn en este estudio es totalmente voluntaria por lo que en cualquier momento puede
retirarse del mismo, sin tener que dar explicaciones y sin que se vaya a ver afectada la relacién con su
equipo médico habitual. En ningln caso, usted como participante recibird una compensacién
econdmica.

Confidencialidad

La informacién que se recoge de los participantes se grabara en un archivo informatico y sera tratada
confidencialmente de acuerdo con las normas éticas y la legislacion vigente (Ley Organica 15/1999 del
13 de diciembre de proteccion de datos de caracter personal; Ley 14/2007, del 3 de julio de
Investigacion biomédical).

Ningun paciente serd identificado personalmente en la comunicacidn y publicacion de los resultados del
estudio. Se atenderan segun la practica clinica habitual, cualquier imprevisto, urgencia o problema de
salud sobreafiadido o de nueva aparicién durante el curso evolutivo del estudio.

Investigadores del estudio

Si tiene alguna duda sobre cualquier aspecto del estudio o de esta informacion, puede llamar al teléfono
977 77 85 15 o 686991390 para hablar con la nutricionista (Mar Sorli), o bien enviar un correo
electrénico a estudiodiet@gmail.com.

En el caso que una vez leida esta informacion decida participar en el estudio, tiene que firmar el
siguiente consentimiento informado.

Para cualquier duda relacionada con el estudio puede llamar al teléfono de contacto 977 77 85 15
(nutricionista Mar Sorli).

Este documento junto con el proyecto han sido aprobados por el Comité de Etica e Investigacion Clinica del
Instituto de Investigacidn en Atencién Primaria (IDIAP) Jordi Gol a dia 18/12/2013.
) ® Institut Catala

IDIAP de la Salut
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HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
Proyecto: ESTUDIO DIET

ESTUDIO DIET: Ensayo clinico multicéntrico y aleatorizado para valorar el efecto de una dieta de tipo
mediterranea sobre la incidencia de EPOC y otras patologias respiratorias a largo plazo.

Centro (s) Participante (s) e Investigador (es) Principal (es):
Grupo de Estudio Patologia Aparato Respiratorio en Atencion Primaria (GEPAR-AP) (Dr. Francisco Martin
Lujdn), Ambito de Atencion Primaria Tarragona-Reus, Institut Catald de la Salut (Dr. Josep Basora)

VISITA DE PRESELECCION. VISITA 0D

Sr. /Sra. (Nombre y Apellidos):

- Heleido la hoja de informacién que se me ha entregado.
- He podido hacer preguntas sobre el estudio.
- He estado suficientemente informado/a y entiendo que:
Comprendo que mi participacién es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:
- cuando quiera
- sin tener que dar ninguna explicacion
- sin que repercuta en mi atencién médica.

Siendo asi, doy y firmo Ilibremente mi conformidad para participar en el estudio,
en (localidad), afecha: __/_/ .

Firma (participante):

Sr./Sra. Mar Sorli Aguilar médico/a, enfermero/a o nutricionista colegiado/a con el nimero CAT000204
he informado de todo lo anterior al firmante, aclarandole sus dudas y valorando su comprension de
todos los términos expuestos.

Firma (investigador):

Para cualquier duda relacionada con el estudio puede llamar al teléfono de contacto 977 77 85 15
(nutricionista Mar Sorli).

Este documento junto con el proyecto han sido aprobados por el Comité de Etica e Investigacion Clinica del
Instituto de Investigacidn en Atencién Primaria (IDIAP) Jordi Gol a dia 18/12/2013.

"
) ® Institut Catala

IDIAP de la Salut
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HOJA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
Proyecto: ESTUDIO DIET

ESTUDIO DIET: Ensayo clinico multicéntrico y aleatorizado para valorar el efecto de una dieta de tipo
mediterranea sobre la incidencia de EPOC y otras patologias respiratorias a largo plazo.

Centro (s) Participante (s) e Investigador (es) Principal (es):
Grupo de Estudio Patologia Aparato Respiratorio en Atencion Primaria (GEPAR-AP) (Dr. Francisco Martin
Lujdn), Ambito de Atencion Primaria Tarragona-Reus, Institut Catald de la Salut (Dr. Josep Basora)

VISITA DE PRESELECCION. VISITA 0D

Sr. /Sra. (Nombre y Apellidos):

- Heleido la hoja de informacién que se me ha entregado.
- He podido hacer preguntas sobre el estudio.
- He estado suficientemente informado/a y entiendo que:
Comprendo que mi participacion es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:
- cuando quiera
- sin tener que dar ninguna explicacion
- sin que repercuta en mi atencién médica.

Siendo asi, doy y firmo Ilibremente mi conformidad para participar en el estudio,
en (localidad), afecha: __/_/ .

Firma (participante):

Sr./Sra. Mar Sorli Aguilar médico/a, enfermero/a o nutricionista colegiado/a con el nimero CAT000204
he informado de todo lo anterior al firmante, aclarandole sus dudas y valorando su comprension de
todos los términos expuestos.

Firma (investigador):

Para cualquier duda relacionada con el estudio puede llamar al teléfono de contacto 977 77 85 15
(nutricionista Mar Sorli).

Este documento junto con el proyecto han sido aprobados por el Comité de Etica e Investigacion Clinica del
Instituto de Investigacidn en Atencién Primaria (IDIAP) Jordi Gol a dia 18/12/2013.

"
) ® Institut Catala

IDIAP de la Salut
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Mar Sorli Aguilar
Quadern de Recollida de Dades
Versié 1 del 19/11/2014

ESTUDI DIET

[ Intervencid Dietetica, Espirometria i Tabaquisme ]

Quadern de recollida de dades (QRD)

PROJECTE D’ INVESTIGACIO

reset C) diet

DADES D’IDENTIFICACIO

Nom i cognoms:

CIP: Codi:

Centre:

Numero d’aleatoritzacio:

Grup Control: Grup Intervencio
Telefon 1: Telefon 2:
e-mail:
Altres:
] [l
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V: 0D PRESELECCIO
Data:

COMPROVACIO CRITERIS D'INCLUSIO/EXCLUSIO

CRITERIS D’INCLUSIO

[] Haver participat i finalitzat la primera fase del Projecte RESET-DIET: Estudi RESET.
[ ] Serfumador actiu en el moment de la inclusié amb un consum acumulat de més de 10 paquets/any.

[ ] Tenir connexié a Internet i maneig de les noves tecnologies en general o algu que li pugui ajudar.

CRITERIS D’EXCLUSIO

[] qualsevol evidéncia de diagnostic previ de malaltia respiratoria.

[] Realitzacié d’exploracio funcional pulmonar en els 12 mesos previs.

[ ] Tenir algun trastorn cronic o terminal que alteri els parametres basals o dificulti la realitzaci6 de les proves i
tests necessaris durant el temps d’estudi.

L[] Impossibilitat per realitzar el seguiment per qualsevol motiu

[ ] Negativa expressa del pacient a continuar en I’estudi.

CANDIDAT A L’ESTUDI?

[] APTE [C] NO APTE

/__

/

S’entrega la informacio de I’estudi al participant i el consentiment informat en data:
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CRITERIS DE SORTIDA DE L’ESTUDI

Data:
Retirada del consentiment per part del pacient (Data: __/ /)
Per part de l'investigador (Data: _ / /)
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V:1D SELECCIO | ALEATORITZACIO. HISTORIA CLINICA | DIETETICA
Data:

Proves complementaries:
[ ] Realitzar electrocardiograma
[] Realitzar analitica basica
[] Realitzar espirometria forgada i prova broncodilatadora

[ 1 Realitzar coximetria

DADES SOCIODEMOGRAFIQUES V:1D
Estat civil:

] Casat/ada (o conviu en parella) O] Solter/a

(1 vidu/a ] Separat/ada o divorciat/ada

Nombre de fills:

(1]

Quin és el nivell més alt d’estudis que ha finalitzat?

(No llegir les alternatives de resposta. Marcar amb una X el que correspongui)
No sap llegir ni escriure
No ha cursat estudis pero sap llegir i escriure
Estudis primaris incomplets (5e EGB, ingrés o similar, les quatre regles)
Estudis primaris complets (8¢ EGB, graduat escolar, batxillerat elemental, FP1, 2on d’ ESO)
Estudis secundaris (BUP, COU, Batxillerat Pla Nou, FP2, Cicles Formatius)
Estudis universitaris de grau mitja (diplomats)
Estudis universitaris de grau superior (llicenciats), doctorats
Altra possibilitat. NS/NC. Especificar-la:

Quina és la teva situacio laboral actual?

(Es poden marcar diverses opcions)
Treballa
Parat
Incapacitat/ada o invalidesa permanent
Jubilat/ada
Mestressa de casa
Estudiant
Altres possibilitats. NS/NC. Especificar-les:

Quin és el seu lloc de treball actual, o I'altim que va tenir? (Classificacio de classe social segons el registre
general britanic 2000)

| Llicenciats o superior (farmaceutics, metges, advocats...), directors d’empreses i grans patrons.
Il Diplomats (mestres, infermeres, comptables...), petits empresaris, gerents i grangers.
I NM Qualificats no manuals (secretaria, dependenta, guardia urba, policies autonomics...).
1M Qualificats manuals (fuster, lampista, cuinera...)
v Parcialment qualificats (carter, conductor d’autobdus, operador de maquina, obrers agricoles...).
Vv No qualificats (escombraire, netejador/a, conserge, vigilant, jornalers, pescadors, mariscadors,
soldat ras...)

Altres Si no esta segur, especifiqui el seu lloc de treball:
Marcar el treball propi i si és una persona que no ha tingut mai un treball remunerat - especificar el de la persona de la
qual depengui economicament.
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ANTECEDENTS PATOLOGICS V:1D

Revisar la llista de condicionats i registrar els principals problemes de salut.
En el cas de no tenir la informacid, interrogar al pacient per:

Hipertensid

Dislipémia

Diabetis mellitus

Malaltia isquémica cardiaca
Insuficiéncia cardiaca

Altres malalties cardiaques croniques
Malaltia renal cronica

Malaltia neurologica cronica
Malaltia hepatica cronica
Malaltia gastro-duodenal
Sindrome d’Ansietat/Depressio

Artropatia i/o reumatisme

N I I 0 I I W I

Altres (especificar): ..cccceocveeeecciee i,

Pren medicacié? [ ] SI [] NO

Farmac Dosis/dia Freqiéncia

Pren algun suplement dietétic? [ ] SI [] NO

Suplement Dosis/dia Fregiéncia
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HABIT TABAQUIC V:1D

A quina edat va comengar a fumar?

[ L] (anys)

Quin és el consum acumulat (paquets-any)? [ |
(multiplicar les cigarretes dia pel temps de consum en anys i dividir per 20)

Quant fuma actualment? (Conversio a dies)

[T ] Cigarretesdia/setmana/mes (encerclar el que pertoqui)= [ ] ] DIES

[T] Pipesdia/setmana/mes (encerclar el que pertoqui) = [TI1 DIES
[T 1 Purosdia/setmana/ mes (encerclar el que pertoqui) = [TI1 DIES
[T 1 Puretsdia/setmana/ mes (encerclar el que pertoqui) = [TI] DIES

DEPENDENCIA A LA NICOTINA. Puntuacié al test de FAGESTROM (1991): [ 1]

Preguntes Resposta Pun
ts
Quant temps passa entre que es lleva i fuma i el seu primer cigarret (o Fins a 5 minuts 3
alguna altra forma de tabac)? Entre 6130 minuts 2
Entre 31i 60 minuts 1
Més de 60 minuts 0
Troba dificil no fumar en llocs on no esta permés com el cinema o una Si 1
biblioteca? No 0
Quina cigarreta o altra forma de tabac |li desagrada més deixar de La primera del mati 1
fumar? Qualsevol altra 0
Quantes cigarretes fuma cada dia? 10 o menys 0
11a20 1
21a30 2
31omés 3
Fuma amb més freqliéncia durant les primeres hores despres de Ilevar- Si 1
se que durant la resta del dia? No 0
Fuma encara que estigui malalt i hagi d’estar al llit la major part del dia? Si 1
No 0

La puntuacié maxima d’aquesta versié és 10 punts; els fumadors que obtinguin 8 0 més punts sén els més dependents i els
de 4 a 7 punts tindrien una dependéencia moderada

MOTIVACIO PER DEIXAR DE FUMAR. Puntuacié al test de RICHMOND (1993): [ [ |

0 1 2 3

Li agradaria deixar de fumar si pogués fer-ho facilment?

(0=No; 1=Si)

Quant interés té voste en deixar de fumar?

(Des de 0= res en absolut; fins a 3=molt)

Intentara deixar de fumar completament en les properes 2 setmanes?

(Des de O=definitivament no; fins a 3= definitivament si)

Creu que dins de 6 mesos vosté no fumara?

(Des de O=definitivament no; fins a 3=definitivament si)
La puntuacié maxima d’aquesta versio és 10 punts; els fumadors que obtinguin 7 0 més punts son els més dependentsi els
de 4 a 76punts tindrien una dependencia moderada.
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Quantes vegades ha intentat deixar de fumar durant almenys 24 hores?*

[ T] Vegades

Va tenir recaigudes en els primers 20 dies en alguna ocasi6?

[] Si [] No
Quin és el temps maxim que ha estat sense fumar?

[T 1 Anys/mesos/dies (encerclar el que pertoqui)= [ ] ] ] DIES

Quins metodes ha utilitzat?

Voluntat
Consell
Intervencié intensiva (motivacional, espirometria, psicoterapia...)

Nicotina (parxes, xiclets...)

Farmacs

OO0oOoogdd

Altres (acupuntura, etc)

Per quin motiu ha recaigut?

En I'altim any, quantes vegades ha deixat de fumar durant almenys 24 hores?

[ L] Vegades

*Té la intencid de deixar-ho dins dels proxims 6 mesos?
] No : PRECONTEMPLACIO

En I'Gltim mes, ha intentat reduir el nUmero de cigarretes (o altra forma de tabac)?

1 s [T Nno

L] Si : CONTEMPLACIO

Té la intencio6 seriosa de deixar de fumar dins dels proxims 30 dies?

L] NO CONTEMPLACIO
] SI, no ha fet cap intent CONTEMPLACIO
] Sl, ha fet almenys un intent en I'Gltim any PREPARACIO
L] Sl, ha fet un intent mantingut fins avui en els dltims 7 dies  ACCIO

En I’altim mes, ha intentat reduir el nimero de cigarretes (o altra forma de tabac)?

q sl ] NO

ESTADI DEL PROCES DEL CANVI:

La taula segiient és per ajudar al professional a realitzar una valoracié del estadi del canvi.

PRECONTEMPLACIO
CONTEMPLACIO
PREPARACIO

ACCIO
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HISTORIA NUTRICIONAL V:1D

Questionari de Freqiiéncia de Consum d’Aliments (I.T. Rodriguez y cols )

ALIMENTS QUANTS COPS MENJA?
A LA SETMANA AL MES

Llet

logurt

Xocolata:tableta, bombons, “kit-kat”, “Mars”...
Cereals inflats d’esmorzar (“Corn-Flakes”, “Kellog’s”)
Galetes tipus “Maria”

Galetes amb xocolata, crema...

Magdalenes, biscuit...

Ensaimada, donut, croissant...

Amanida:enciam, tomaquet, escarola...
Mongeta verda, bledes o espinacs

Verdures de guarnicio:alberginia, xampinyons...
Patates al forn, fregides o bullides

Llegums: llandes, cigrons...

Arros blanc,paella...

Pasta: fideus, macarrons, espaguetis...

Sopes i cremes

Ous

Pollastre o gall d’indi

Vedella, porc, corder (bistec, empanada)
Carn picada, llonganissa, hamburguesa
Peix blanc: llug, rap, palaia...

Peix blau: sardina, tonyina, salmo...
Marisc: musclo, gamba, llagosti, calamar...
Croquetes, crestes, pizza

Pa (en entrepa, amb les menjades...)

Pernil salat, dolg, embotits
Formatge blanc o fresc (“Burgos”) o baix en calories
Altres formatges:curats o semicurats, cremosos

Fruites citriques:taronja, mandarina...
Altres fruites: poma, pera, préssec, platan...
Fruites en conserva (amb almivar...)

Sucs de fruita natural

Sucs de fruita comercial

Fruits secs: cacauets, avellanes, ametlles...
Postres lactics: natilles, flams,maté...
Pastissos de crema i xocolata

Bossetes d’aperitiu (“chips”, “chetos”, “fritos”)
Gominoles, caramels

Gelats

Begudes ensucrades (“cola”, “Fanta”)
Begudes baixes en calories (“cola light”)
Vi, sangria

Cervesa

Cervesa sense alcohol
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Begudes destil-lades: whisky, ginebra, conyac...

Indiqui amb una X la resposta que voste vulgui assenyalar:

1. Quin tipus de llet prens habitualment?
a) Sencera
b) Semidescremada
c) Descremada

2. Quin tipus de iogurt prens habitualment?
a) Natural
b) Natural descremat
c) De sabors
d) De sabors descremat
e) Amb trossets de fruites
f)  Amb trossets de fruites descremat

3. Quin tipus de pa prens habitualment?
a) Blanc
b) 'Integral

4. Etposes tomacaioli als entrepans?
Sempre __/habitualment __ /Alguna vegada __/Mai__

5. Es posa mantega o margarina en les torrades?
Sempre __ / habitualment __ / Alguna vegada __/Mai__

6. Amb quina freqiiéncia utilitza:
Verdures fresques? Mai__ / Alguna vegada __/ Frequientment __/ Sempre __
Verdures congelades? Mai__ / Algunavegada __ / Freqientment __ / Sempre __
Verdures precuinades? Mai__/Algunavegada _ / Frequentment __ /Sempre
Llegums crues? Mai__/ Alguna vegada __/ Freqiientment _/ Sempre __
Llegums precuinades? Mai__ / Alguna vegada __/ Freqientment __ /Sempre

7. Enlataula, s’afegeix sal als plats?
Mai__ / Alguna vegada __/ Frequentment _ /Sempre

8. Com definiria la seva gana?
Molta __ /Bastant __/Normal __ /Poca __ /Gens __

9. Faqualsevol tipus de regim dietétic?
No __ /Si__ Quin?
Des de quan?
Qui li va prescriure?
a) Voste mateix
b) Unamic
c¢) Un professional sanitari

10. Utilitza el menjador d’empresa?
No _ /Si__ Quantes vegades a la setmana?
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Qiiestionari d’exercici fisic

ACTIVITATS FiSIQUES SETMANA ANY
DIES DE MINUTS/DIA DE DIES DE MINUTS/DIA DE
PRACTICA PRACTICA PRACTICA PRACTICA

CAMINAR/BALLAR/PUJAR ESCALES

. Passejar

. caminar de casa a la feina i de la feina a casa
. Caminar (portant carret compra)

. Caminar (portant bosses compra)

. Pujar escales

. Caminar camp a través

. Excursions amb motxilla

. escalar muntanyes

. Anar amb bicicleta a la feina

10. Ballar

11. Aerobic o ballet

12. Jugar amb els nens (corrent, saltant...)
EXERCICIS DE MANTENIMENT GENERAL

OO |N([O|(VN|BR|W[N (-

13. Fer exercici a casa

14. Fer exercici en un gimnas
15. Caminar rapid

16. Trotar

17. Correr 8-11km/h

18. Correr 12-16km/h

19. Algar peses

ACTIVITATS AQUATIQUES

20. Esqui aquatic

21. Surf

22. Navegar a vela

23. Anar amb canoa o remor (per distraccio)
24. Anar amb canoa o remor (en competicid)
25. Fer un viatge en canoa

26. Nedar (més de 150 metres en piscina)
27. Nedar al mar

28. Bussejar

ESPORTS D’HIVERN

29. Esquiar

30. Esqui de fons

31. Patinar (rodes o gel)
ALTRES ACTIVITATS

32. Muntar a cavall

33. Jugar amb bolos

34. Voleibol

35. tenis de taula

36. Tenis individual

37. Tenis dobles

38. Badminton

39. Basquet (sense jugar partit)
40. Basquet (jugant partit)

41. Basquet (jugant partit)

42. Squash

43. Futbol

44. Golf (portant carret)

45, Golf (caminant i portant pals)
46. Handbol
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47. Petanca

48. Arts marcials

49. Motociclisme

50. Ciclisme de carretera o muntanya
ACTIVITATS AL JARDI

51. Tallar la gespa amb maquina

52. Tallar la gespa manualment

53. Netejar i arreglar el jardi

54. Cavar I'hort

55. Llevar neu amb pala

TREBALLS | ACTIVITATS CASOLANES

56. Treballs de fusteria dins de casa
57. Treballs de fusteria (exterior)
58. Pintar dins de casa

59. Pintar fora de casa

60. Netejar la casa

61. Moure mobles

CACA | PESCA

62. Tir amb pistola

63. Tiramb arc

64. Pescar a la mar

65. Pescar amb botes altes al riu
66. Cagca menor

67. Caca major (cérvols, 0ss0s...)
ALTRES (ESPECIFICAR)

Per tal d’assegurar la uniformitat de la informacié recollida considerarem que:
Cada pis d’escales =% min.
Una volta en esqui aquatic = 5 min.

Un set de tenis individual = 50 min.
Un set de tenis dobles = 15 min.
Golf 9 clots = 90 min.
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Questionari d’adheréncia a la Dieta Mediterrania

1. Utilitza I'oli d’oliva com a greix principal? Si =1 punt

i

Quant d’oli d’oliva consumeix en total al dia (incloent l'utilitza’t per fregir,

4 0 més cullerades = 1 punt
menjades fora de casa, amanides, etc?

3. Quantes racions de verdura o hortalisses consumeix al dia?

(les guarnicions o acompanyament = %; racid) 1 racié =200g. 2' 0 mes (almenys una d'elles en cru) =1 punt

4, Quantes peces de fruita (incloent suc natural) consumeix al dia? 3 o més al dia = 1punt

5. Quantes racions de carns vermelles, hamburgueses, salsitxes o embotits menys de 1 al dia = 1 punt
consumeix al dia? (racié= 100-150g)

6. Quantes racions de mantega, margarina o nata consumeix al dia? (porcié menys de 1 al dia = 1 punt
individual 12g)

7. Quantes begudes carbonatades i/o ensucrades (refrescs, cola,toniques, menys de 1 al dia = 1 punt
bitter) consumeix al dia?

8. Beu vosté vi? Quant consumeix a la setmana? 7 0 més gots a la setmana = 1 punt

9. Quantes racions de llegum consumeix a la setmana? 3 0 més a la setmana = 1 punt
(1 plat o raci6 de 150g)

10. Quantes racions de peix -marisc consumeix a la setmana? 30 mésala setmana = 1 punt
(1 plat pega o racié: 100-150 de peix 0 4 o 5 peces o0 200g de marisc)

11. Quants cops consumeix reposteria comercial (no casolana) com galetes;enys de 2 a la setmana = 1 punt
flams, dolgos o pastissos a la setmana?

12, Quantes vegades consumeix fruits secs a la setmana? (racié 30g) 3 o més a la setmana =1 punt

13. Consumeix vosté preferentment carn de pollastre, gall d’indi o conill en
compte de vedella, porc, hamburgueses o salsitxes? (carn de pollastre: 1 pecga
o racié de 100-150g)

Si=1 punt

2 o més a la setmana= 1 punt

14. Quantes vegades a la setmana consumeix els vegetals cuinats, la pasta, arros
o altres plats amanits amb salsa de tomaquet, all, ceba o porro elaborada a
foc lenta amb oli ’oliva (sofregit)?

TOTAL
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DADES EXPLORATORIES V:1D

e Algada (m):

Pes (Kg):

IMC (Kg/m2):

Circumferencia de cintura (cm):
e Pressi6 arterial sistolica (mmHg):

e Pressio arterial diastaltica (mmHg):

Saturacié d’oxigen per pulsioximetria (%):

Coximetria (particules per milid):
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V: 1D SELECCIO | ALEATORITZACIO. HISTORIA CLINICA | DIETETICA
RECORDATORI

- Recordar que d’aqui un any es trucara per programar la V:3D.
- Sies del GRUP D’'INTERVENCIO es comencara amb el “Programa d’Educacié Dietético-Nutricional en

Dieta Mediterrania”, es donara l'accés al bloc i s’iniciara la intervencié.

- OBSERVACIONS:
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V:2G XERRADA GRUPAL

Data:

Ha assistit a la xerrada grupal? (GRUP INTERVENCIO)

] s [] NO
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V:3D SEGUIMENT ( 1 any). HISTORIA CLiNICA | DIETETICA

Data:

Proves complementaries:
[] Realitzar electrocardiograma
[ ] Realitzar analitica basica
[] Realitzar espirometria forcada i prova broncodilatadora

] Realitzar coximetria

DADES SOCIODEMOGRAFIQUES V:3D
Estat civil:

O] Casat/ada (o conviu en parella) ] Solter/a

L] vidu/a [] Separat/ada o divorciat/ada

Nombre de fills:

[T

Quin és el nivell més alt d’estudis que ha finalitzat?

(No llegir les alternatives de resposta. Marcar amb una X el que correspongui)
No sap llegir ni escriure
No ha cursat estudis pero sap llegir i escriure
Estudis primaris incomplets (5e EGB, ingrés o similar, les quatre regles)
Estudis primaris complets (8¢ EGB, graduat escolar, batxillerat elemental, FP1, 2on d’ ESO)
Estudis secundaris (BUP, COU, Batxillerat Pla Nou, FP2, Cicles Formatius)
Estudis universitaris de grau mitja (diplomats)
Estudis universitaris de grau superior (llicenciats), doctorats
Altra possibilitat. NS/NC. Especificar-la:

Quina és la teva situacio laboral actual?

(Es poden marcar diverses opcions)
Treballa
Parat
Incapacitat/ada o invalidesa permanent
Jubilat/ada
Mestressa de casa
Estudiant
Altres possibilitats. NS/NC. Especificar-les:

Quin és el seu lloc de treball actual, o I'tltim que va tenir? (Classificacid de classe social segons el registre
general britanic 2000)

| Llicenciats o superior (farmaceutics, metges, advocats...), directors d’empreses i grans patrons. ';/I
Il Diplomats (mestres, infermeres, comptables...), petits empresaris, gerents i grangers. r
11 NM Qualificats no manuals (secretaria, dependenta, guardia urba, policies autonomics...). c
1M Quialificats manuals (fuster, lampista, cuinera...) a
[\ Parcialment qualificats (carter, conductor d’autobus, operador de maquina, obrers agricoles...). r
\Y, No qualificats (escombraire, netejador/a, conserge, vigilant, jornalers, pescadors, mariscadors, e
soldat ras...) |
Altres Si no esta segur, especifiqui el seu lloc de treball: t
r

eball propi i si és una persona que no ha tingut mai un treball remunerat = especificar el de la persona de la qual depengui
econdmicament.
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ANTECEDENTS PATOLOGICS V:3D

Revisar la llista de condicionats i registrar els principals problemes de salut.
En el cas de no tenir la informacio, interrogar al pacient per:
Hipertensid

Dislipemia

Diabetis mellitus

Malaltia isquémica cardiaca

Insuficiencia cardiaca

Altres malalties cardiaques croniques

Malaltia renal cronica

Malaltia neurologica cronica

Malaltia hepatica cronica

Malaltia gastro-duodenal

Sindrome d’Ansietat/Depressio

Artropatia i/o reumatisme

ODodogoodoogdod

Altres (especificar): civeerieeeeeiiee e

Pren medicacié? [] SI [] NO

Farmac Dosis/dia Frequéncia

Pren algun suplement dietétic? L] sl ] NO

Suplement Dosis/dia Frequéencia
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HABIT TABAQUIC V:3D

A quina edat va comengar a fumar?
1] (anys)

Quin és el consum acumulat (paquets-any)? [ [ |
(multiplicar les cigarretes dia pel temps de consum en anys i dividir per 20)

Quant fuma actualment?

[ 1] Cigarretes dia / setmana /mes (encerclar el que pertoqui) = LIT] bies
[T 1 Pipesdia/setmana/mes (encerclar el que pertoqui) = CTTT  pies
[T 1 Purosdia/setmana/ mes (encerclar el que pertoqui) = LIT] pies
LT 1 Puretsdia/setmana/ mes (encerclar el que pertoqui) = [LTT1 Dbies

DEPENDENCIA A LA NICOTINA. Puntuacié al test de FAGESTROM (1991): 1]

Preguntes Resposta Punts La
pu
nt

Quant temps passa entre que es lleva i fuma i el seu primer cigarret (o alguna | Fins a 5 minuts 3| ua
? .
altra forma de tabac)? Entre 6130 minuts > cié
m
Entre 31i 60 minuts 1| axi
Més de 60 minuts o| M
a
Troba dificil no fumar enllocs on no esta permés com el cinema o una Si 1) o
biblioteca?
No o] @
ue
Quina cigarreta o altra forma de tabac li desagrada més deixar de fumar? La primera del mati 1| st
Qualsevol altra o| @
ve
Quantes cigarretes fuma cada dia? 10 0 menys O rsi
11a20 1] ©
és
21a30 2| 10
31 0o més 3 pu
nt
Fuma amb més freqiiencia durant les primeres hores després de llevar-se que | Si 1] s;
durant la resta del dia? No 0 :Is
u
Fuma encara que estigui malalt i hagi d’estar al llit la major part del dia? Si 1
No 0| ad
or
s que obtinguin 8 o més punts son els més dependents i els de 4 a 7 punts tindrien una dependencia moderada
MOTIVACIO PER DEIXAR DE FUMAR. Puntuacié al test de RICHMOND (1993): 11
La
0 1 2 3 punt
Li agradaria deixar de fumar si pogués fer-ho facilment? uaci
(0=No; 1=Si) 6
Quant interes té voste en deixar de fumar? maxi
(Des de 0= res en absolut; fins a 3=molt) ma
Intentara deixar de fumar completament en les properes 2 setmanes? d'aq
(Des de 0=definitivament no; fins a 3= definitivament si) uest
Creu que dins de 6 mesos voste no fumara? a
(Des de 0=definitivament no; fins a 3=definitivament si) versi
6 és 10 punts; els fumadors que obtinguin 7 0 més punts son els més dependents i els de 4 a 76punts tindrien una dependencia

moderada.

216



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

Quantes vegades ha intentat deixar de fumar durant almenys 24 hores?*

[T] Vegades

Va tenir recaigudes en els primers 20 dies en alguna ocasi6?

] Si [ ] No
Quin és el temps maxim que ha estat sense fumar?

[T1 Anys/mesos/dies (encerclar el que pertoqui)= [ [ [ ] DIES

Quins metodes ha utilitzat?

Voluntat

Consell

Intervenci6 intensiva (motivacional, espirometria, psicoterapia...)
Nicotina (parxes, xiclets...)

Farmacs

OO0 og

Altres (acupuntura, etc)

Per quin motiu ha recaigut?

En I’Gltim any, quantes vegades ha deixat de fumar durant almenys 24 hores?

[I1] Vegades
*Té la intencid de deixar-ho dins dels proxims 6 mesos?
] No : PRECONTEMPLACIO
En I’altim mes, ha intentat reduir el nimero de cigarretes (o altra forma de tabac)?
L1 si [ no
] Si : CONTEMPLACIO

Té la intencio seriosa de deixar de fumar dins dels proxims 30 dies?

L] NO CONTEMPLACIO
] SI, no ha fet cap intent CONTEMPLACIO
] SI, ha fet almenys un intent en IUltim any PREPARACIO

] S, ha fet un intent mantingut fins avui en els tltims 7 dies ~ ACCIO

En I’Gltim mes, ha intentat reduir el nimero de cigarretes (o altra forma de tabac)?
] S ] NO

ESTADI DEL PROCES DEL CANVI:

La taula seglient és per ajudar al professional a realitzar una valoracié del estadi del canvi.

217



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

PRECONTEMPLACIO
CONTEMPLACIO
PREPARACIO

ACCIO

HISTORIA NUTRICIONAL V:3D

Qiiestionari_de Freqiiéncia de Consum d’Aliments (I.T. Rodriguez y cols )

ALIMENTS QUANTS COPS MENJA?
A LA SETMANA AL MES

Llet

logurt

Xocolata:tableta, bombons, “kit-kat”, “Mars”...
Cereals inflats d’esmorzar (“Corn-Flakes”, “Kellog’s"”)
Galetes tipus “Maria”

Galetes amb xocolata, crema...

Magdalenes, biscuit...

Ensaimada, donut, croissant...

Amanida:enciam, tomaquet, escarola...
Mongeta verda, bledes o espinacs

Verdures de guarnicid:alberginia, xampinyons...
Patates al forn, fregides o bullides

Llegums: llandes, cigrons...

Arros blanc,paella...

Pasta: fideus, macarrons, espaguetis...

Sopes i cremes

Ous

Pollastre o gall d’indi

Vedella, porc, corder (bistec, empanada)
Carn picada, llonganissa, hamburguesa
Peix blanc: llug, rap, palaia...

Peix blau: sardina, tonyina, salmé...
Marisc: musclo, gamba, llagosti, calamar...
Croquetes, crestes, pizza

Pa (en entrepa, amb les menjades...)

Pernil salat, dolg, embotits
Formatge blanc o fresc (“Burgos”) o baix en calories
Altres formatges:curats o semicurats, cremosos

Fruites citriques:taronja, mandarina...

Altres fruites: poma, pera, préssec, platan...
Fruites en conserva (amb almivar...)

Sucs de fruita natural

Sucs de fruita comercial

Fruits secs: cacauets, avellanes, ametlles...
Postres lactics: natilles, flams,matoé...

Pastissos de crema i xocolata

Bossetes d’aperitiu (“chips”, “chetos”, “fritos”)
Gominoles, caramels
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Gelats

Begudes ensucrades (“cola”, “Fanta”)

Begudes baixes en calories (“cola light”)

Vi, sangria

Cervesa

Cervesa sense alcohol

Begudes destil-lades: whisky, ginebra, conyac...

Indiqui amb una X la resposta que voste vulgui assenyalar:

11. Quin tipus de llet prens habitualment?
a) Sencera
b) Semidescremada
c) Descremada

12. Quin tipus de iogurt prens habitualment?
g) Natural
h) Natural descremat
i) De sabors
j) =~ De sabors descremat
k) ~Amb trossets de fruites
I)  Amb trossets de fruites descremat

13. Quin tipus de pa prens habitualment?
¢) Blanc
d) Integral

14. Et poses tomaca i oli als entrepans?
Sempre __ / habitualment __ / Alguna vegada __/ Mai__

15. Es posa mantega o margarina en les torrades?
Sempre __ / habitualment __/ Alguna vegada __ /Gairebé mai__

16. Amb quina freqiiéncia utilitza:
Verdures fresques? Mai__ / Alguna vegada ___/ Freqiientment _ / Sempre
Verdures congelades? Mai__ / Alguna vegada __/ Freqlientment __ / Sempre __
Verdures precuinades? Mai__ / Alguna vegada __/ Freqlientment __ / Sempre __
Llegums crues? Mai__ / Alguna vegada __/ Freqiientment __ / Sempre __
Llegums precuinades? Mai__ / Alguna vegada __/ Freqientment __ / Sempre __

17. En la taula, s’afegeix sal als plats?
Mai__ / Alguna vegada __/ Freqliientment __ / Sempre __

18. Com definiria la seva gana?
Molta __ /Bastant __ /Normal __ /Poca__ /Gens __

19. Fa qualsevol tipus de régim dietetic?
No __ /Si__Quin?
Des de quan?
Qui li va prescriure?
d) Vosté mateix
e) Unamic
f)  Un professional sanitari
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20. Utilitza el menjador d’empresa?
No __ /Si__ Quantes vegades a la setmana?

Qiiestionari_d’exercici_fisic

ACTIVITATS FiSIQUES SETMANA ANY
DIES DE MINUTS/DIA DE DIES DE MINUTS/DIA DE
PRACTICA PRACTICA PRACTICA PRACTICA

CAMINAR/BALLAR/PUJAR ESCALES

. Passejar

. caminar de casa a la feina i de la feina a casa
. Caminar (portant carret compra)

. Caminar (portant bosses compra)

. Pujar escales

. Caminar camp a través

. Excursions amb motxilla

. escalar muntanyes

. Anar amb bicicleta a la feina

10. Ballar

11. Aerobic o ballet

12. Jugar amb els nens (corrent, saltant...)
EXERCICIS DE MANTENIMENT GENERAL

O | N[O |W|N|F-

13. Fer exercici a casa

14. Fer exercici en un gimnas
15. Caminar rapid

16. Trotar

17. Correr 8-11km/h

18. Cérrer 12-16km/h

19. Algar peses

ACTIVITATS AQUATIQUES

20. Esqui aquatic

21. Surf

22. Navegar a vela

23. Anar amb canoa o remor (per distraccid)
24. Anar amb canoa o remor (en competicid)
25. Fer un viatge en canoa

26. Nedar (més de 150 metres en piscina)
27. Nedar al mar

28. Bussejar

ESPORTS D’HIVERN

29. Esquiar

30. Esqui de fons

31. Patinar (rodes o gel)
ALTRES ACTIVITATS

32. Muntar a cavall

33. Jugar amb bolos

34. Voleibol

35. tenis de taula

36. Tenis individual

37. Tenis dobles

38. Badminton

39. Basquet (sense jugar partit)
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40. Basquet (jugant partit)

41. Basquet (jugant partit)

42. Squash

43. Futbol

44, Golf (portant carret)

45, Golf (caminant i portant pals)
46. Handbol

47. Petanca

48. Arts marcials

49. Motociclisme

50. Ciclisme de carretera o muntanya
ACTIVITATS AL JARDI

51. Tallar la gespa amb maquina

52. Tallar la gespa manualment

53. Netejar i arreglar el jardi

54. Cavar I'hort

55. Llevar neu amb pala

TREBALLS | ACTIVITATS CASOLANES

56. Treballs de fusteria dins de casa
57. Treballs de fusteria (exterior)
58. Pintar dins de casa

59. Pintar fora de casa

60. Netejar la casa

61. Moure mobles

CACA | PESCA

62. Tir amb pistola

63. Tir amb arc

64. Pescar a la mar

65. Pescar amb botes altes al riu
66. Caca menor

67. Caca major (cérvols, 0ssos...)
ALTRES (ESPECIFICAR)

Per tal d’assegurar la uniformitat de la informacié recollida considerarem que:
Cada pis d’escales =% min.
Una volta en esqui aquatic = 5 min.

Un set de tenis individual = 50 min.
Un set de tenis dobles = 15 min.
Golf 9 clots = 90 min.
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Qiiestionari d’adheréncia a la Dieta Mediterrania

1. Utilitza I'oli d’oliva com a greix principal? Si =1 punt

2. Quant d’oli d’oliva consumeix en total al dia (incloent l'utilitza’t per

. . . 4 0 més cullerades = 1 punt
fregir, menjades fora de casa, amanides, etc?

3. Quantes racions de verdura o hortalisses consumeix al dia?

. . i ., L. 2 o més (almenys una d’elles en cru) = 1 punt
(les guarnicions o acompanyament = % racid) 1 racié =200g.

4. Quantes peces de fruita (incloent suc natural) consumeix al dia? 3 0o més al dia = 1punt

5. Quantes racions de carns vermelles, hamburgueses, salsitxes o embotits menys de 1 al dia = 1 punt
consumeix al dia? (racié= 100-150g)

6. Quantes racions de mantega, margarina o nata consumeix al dia? (porcié menys de 1 al dia =1 punt
individual 12g)

7. Quantes begudes carbonatades i/o ensucrades (refrescs, cola,toniques, menys de 1 al dia =1 punt

bitter) consumeix al dia?

8. Beu voste vi? Quant consumeix a la setmana? 7.0 més gots a la setmana = 1 punt

9. Quantes racions de llegum consumeix a la setmana?

(1 plat o racié de 150g) 3.0 més a la setmana =1 punt

10. Quantes racions de peix -marisc consumeix a la setmana?
(1 plat peca o racié: 100-150 de peix 0 4 o 5 peces o 200g de marisc)

3 0 més a la setmana = 1 punt

11. Quants cops consumeix reposteria comercial (no casolana) com galetes,
flams, dolgos o pastissos a la setmana?

menys de 2 a la setmana =1 punt

12. Quantes vegades consumeix fruits secs a la setmana? (racié 30g)

3 0 mésalasetmana =1 punt

13. Consumeix vosté preferentment carn de pollastre, gall d’indi o conill en
compte de vedella, porc, hamburgueses o salsitxes?(carn de pollastre: 1
peca o racié de 100-150g) Si =1 punt

14. Quantes vegades a la setmana consumeix els vegetals cuinats, la pasta,
arros o altres plats amanits amb salsa de tomaquet, all, ceba o porro
elaborada a foc lenta amb oli’oliva (sofregit)?

2 o més a la setmana= 1 punt

TOTAL
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DADES EXPLORATORIES V:3D

e Alcada (m):
e Pes (Kg):

IMC (Kg/m2):

Circumferencia de cintura (cm):

e Pressio arterial sistolica (mmHg):

Pressio arterial diastaltica (mmHg):

Saturacié d’oxigen per pulsioximetria (%):

Coximetria (particules per milié):
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V: 3D SEGUIMENT ( 1 any). HISTORIA CLINICA | DIETETICA
RECORDATORI

- Recordar que d’aqui un any es trucara per programar la V:5D.
- Si esdel GRUP D’INTERVENCIO es comencarad amb el “Programa d’Educacié Dietético-Nutricional en

Dieta Mediterrania”, es donara I'accés al bloc i s’iniciara la intervencio.

- OBSERVACIONS:
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V:4G XERRADA GRUPAL

Data:

Ha assistit a la xerrada grupal? (GRUP INTERVENCIO)

] s [] NoO
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V:5D VISITA FINAL ESTUDI (2 anys). HISTORIA CLINICA | DIETETICA

Data:

Proves complementaries:
[] Realitzar electrocardiograma
[ ] Realitzar analitica basica
[] Realitzar espirometria forcada i prova broncodilatadora

] Realitzar coximetria

DADES SOCIODEMOGRAFIQUES V:5D
Estat civil:

O] Casat/ada (o conviu en parella) ] Solter/a

L] vidu/a [] Separat/ada o divorciat/ada

Nombre de fills:

[T

Quin és el nivell més alt d’estudis que ha finalitzat?

(No llegir les alternatives de resposta. Marcar amb una X el que correspongui)
No sap llegir ni escriure
No ha cursat estudis pero sap llegir i escriure
Estudis primaris incomplets (5& EGB, ingrés o similar, les quatre regles)
Estudis primaris complets (8¢ EGB, graduat escolar, batxillerat elemental, FP1, 2on d’ ESO)
Estudis secundaris (BUP, COU, Batxillerat Pla Nou, FP2, Cicles Formatius)
Estudis universitaris de grau mitja (diplomats)
Estudis universitaris de grau superior (llicenciats), doctorats
Altra possibilitat. NS/NC. Especificar-la:

Quina és la teva situacié laboral actual?

(Es poden marcar diverses opcions)
Treballa
Parat
Incapacitat/ada o invalidesa permanent
Jubilat/ada
Mestressa de casa
Estudiant
Altres possibilitats. NS/NC. Especificar-les:

Quin és el seu lloc de treball actual, o I'Gltim que va tenir? (Classificacido de classe social segons el registre
general britanic 2000)

| Llicenciats o superior (farmaceutics, metges, advocats...), directors d’empreses i grans patrons. ';/I
Il Diplomats (mestres, infermeres, comptables...), petits empresaris, gerents i grangers. r
11 NM Qualificats no manuals (secretaria, dependenta, guardia urba, policies autonomics...). c
1M Qualificats manuals (fuster, lampista, cuinera...) a
I\ Parcialment qualificats (carter, conductor d’autobus, operador de maquina, obrers agricoles...). r
Vv No qualificats (escombraire, netejador/a, conserge, vigilant, jornalers, pescadors, mariscadors, e
soldat ras...) |
Altres Si no esta segur, especifiqui el seu lloc de treball: t
r

eball propi i si és una persona que no ha tingut mai un treball remunerat = especificar el de la persona de la qual depengui
economicament.
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ANTECEDENTS PATOLOGICS V:5D

Revisar la llista de condicionats i registrar els principals problemes de salut.
En el cas de no tenir la informacid, interrogar al pacient per:
Hipertensid

Dislipemia

Diabetis mellitus

Malaltia isquémica cardiaca

Insuficiéncia cardiaca

Altres malalties cardiaques croniques

Malaltia renal cronica

Malaltia neurologica cronica

Malaltia hepatica cronica

Malaltia gastro-duodenal

Sindrome d’Ansietat/Depressio

Artropatia i/o reumatisme

ODodoooodooodod

Altres (especificar): .c.cceecveeeeiiie s

Pren medicacié? [ 1 S L] No

Farmac Dosis/dia Freqiéncia

Pren algun suplement dietétic? L] s L] No

Suplement Dosis/dia Fregiéncia
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HABIT TABAQUIC V:5D

A quina edat va comengar a fumar?
1] (anys)

Quin és el consum acumulat (paquets-any)? [ |
(multiplicar les cigarretes dia pel temps de consum en anys i dividir per 20)

Quant fuma actualment?

[ [ ] Cigarretesdia/setmana /mes (encerclar el que pertoqui) = [T T1 DIES
[ 1] Pipesdia/setmana/mes (encerclar el que pertoqui) = [[[] DIES
[T] Purosdia/setmana/ mes (encerclar el que pertoqui) = [TI] DIES
[ 11 Puretsdia/setmana/mes (encerclar el que pertoqui) = [TI] DIES
DEPENDENCIA A LA NICOTINA. Puntuacié al test de FAGESTROM (1991): [T
Preguntes Resposta Punts La
pu
nt
Quant temps passa entre que es lleva i fuma i el seu primer cigarret (o alguna | Fins a 5 minuts 3| ua
Itra fi ? L
altra fgrnip de tabac) Entre 6 i 30 minuts 2| ©°
m
Entre 31i 60 minuts 1| axi
Més de 60 minuts o| M
a
Troba dificil no fumar en llocs on no esta permés com el cinema o una Si 1| g
ibli ?
biblioteca No ol a4
ue
Quina cigarreta o altra forma de tabac li desagrada més deixar de fumar? La primera del mati 1| st
Qualsevol altra ol @
ve
Quantes cigarretes fuma cada dia? 10 o menys 0| rsi
11220 1| °
és
21a30 2| 10
310 més 3 pu
nt
Fuma amb més freqiiencia durant les primeres hores desprées de llevar-se que | Si 1| s;
durant la resta del dia? No 0 ?Is
u
Fuma encara que estigui malalt i hagi d’estar al llit la major part del dia? Si 1 m
No 0| ad
or
s que obtinguin 8 0 més punts son els més dependents i els de 4 a 7 punts tindrien una dependencia moderada
MOTIVACIO PER DEIXAR DE FUMAR. Puntuacié al test de RICHMOND (1993): [ ] ]
La
0 1 2 3| punt
Li agradaria deixar de fumar si pogués fer-ho facilment? uaci
(0=No; 1=Si) )
Quant interes té voste en deixar de fumar? maxi
(Des de 0= res en absolut; fins a 3=molt) ma
Intentara deixar de fumar completament en les properes 2 setmanes? d’aq
(Des de 0=definitivament no; fins a 3= definitivament si) uest
Creu que dins de 6 mesos voste no fumara? a
(Des de 0=definitivament no; fins a 3=definitivament si) versi
6 és 10 punts; els fumadors que obtinguin 7 o més punts sén els més dependents i els de 4 a 76punts tindrien una dependencia

moderada.
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Quantes vegades ha intentat deixar de fumar durant almenys 24 hores?*

[IT] Vegades

Va tenir recaigudes en els primers 20 dies en alguna ocasi6?

] Si [] No
Quin és el temps maxim que ha estat sense fumar?

[T] Anys/mesos/dies (encerclar el que pertoqui)= [ ] ] DIES

Quins metodes ha utilitzat?

Voluntat
Consell
Intervencio intensiva (motivacional, espirometria, psicoterapia...)

Nicotina (parxes, xiclets...)

Farmacs

Ooooodg

Altres (acupuntura, etc)

Per quin motiu ha recaigut?

En I’Gltim any, quantes vegades ha deixat de fumar durant almenys 24 hores?

[I1] Vegades
*Té la intencié de deixar-ho dins dels proxims 6 mesos?
O] No : PRECONTEMPLACIO
En I’Gltim mes, ha intentat reduir el nimero de cigarretes (o altra forma de tabac)?
L1 si [1 no
] Si : CONTEMPLACIO

Té la intencio seriosa de deixar de fumar dins dels proxims 30 dies?

L] NO CONTEMPLACIO
] SI, no ha fet cap intent CONTEMPLACIO
] Sl, ha fet almenys un intent en I'Ultim any PREPARACIO

] S, ha fet un intent mantingut fins avui en els Gltims 7 dies ~ ACCIO

En I’Gltim mes, ha intentat reduir el nimero de cigarretes (o altra forma de tabac)?
] S ] NO

ESTADI DEL PROCES DEL CANVI:

La taula seglient és per ajudar al professional a realitzar una valoracio del estadi del canvi.

PRECONTEMPLACIO
CONTEMPLACIO
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PREPARACIO
ACCIO

HISTORIA NUTRICIONAL V:5D

Questionari de Freqiiéncia de Consum d’Aliments (I.T. Rodriguez y cols )

ALIMENTS QUANTS COPS MENJA?
A LA SETMANA AL MES

Llet

logurt

Xocolata:tableta, bombons, “kit-kat”, “Mars”...
Cereals inflats d’esmorzar (“Corn-Flakes”, “Kellog’s”)
Galetes tipus “Maria”

Galetes amb xocolata, crema...

Magdalenes, biscuit...

Ensaimada, donut, croissant...

Amanida:enciam, tomaquet, escarola...
Mongeta verda, bledes o espinacs

Verdures de guarnicid:alberginia, xampinyons...
Patates al forn, fregides o bullides

Llegums: llandes, cigrons...

Arros blanc,paella...

Pasta: fideus, macarrons, espaguetis...

Sopes i cremes

Ous

Pollastre o gall d’indi

Vedella, porc, corder (bistec, empanada)
Carn picada, llonganissa, hamburguesa
Peix blanc: llug, rap, palaia...

Peix blau: sardina, tonyina, salmo...
Marisc: musclo, gamba, llagosti, calamar...
Croquetes, crestes, pizza

Pa (en entrepa, amb les menjades...)

Pernil salat, dolg, embotits
Formatge blanc o fresc (“Burgos”) o baix en calories
Altres formatges:curats o semicurats, cremosos

Fruites citriques:taronja, mandarina...
Altres fruites: poma, pera, préssec, platan...
Fruites en conserva (amb almivar...)

Sucs de fruita natural

Sucs de fruita comercial

Fruits secs: cacauets, avellanes, ametlles...
Postres lactics: natilles, flams,matoé...
Pastissos de crema i xocolata

Bossetes d’aperitiu (“chips”, “chetos”, “fritos”)
Gominoles, caramels

Gelats
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Begudes ensucrades (“cola”, “Fanta”)

Begudes baixes en calories (“cola light”)

Vi, sangria

Cervesa

Cervesa sense alcohol

Begudes destil-lades: whisky, ginebra, conyac...

Indiqui amb una X la resposta que voste vulgui assenyalar:

21. Quin tipus de llet prens habitualment?
a) Sencera
b) Semidescremada
c) Descremada

22. Quin tipus de iogurt prens habitualment?
m) Natural
n) Natural descremat
o) De sabors
p) De sabors descremat
q) Amb trossets de fruites
r)  Amb trossets de fruites descremat

23. Quin tipus de pa prens habitualment?
e) Blanc
f) Integral

24. Et poses tomaca i oli als entrepans?
Sempre __/ habitualment __ / Alguna vegada __ /Mai__

25. Es posa mantega o margarina en les torrades?
Sempre __ / habitualment __ / Alguna vegada __ /Gairebé mai__

26. Amb quina fregiiéncia utilitza:
Verdures fresques? Mai__ / Alguna vegada __/ Freqientment __ / Sempre
Verdures congelades? Mai__ / Alguna vegada ___/ Freqlientment __ / Sempre
Verdures precuinades? Mai__ / Alguna vegada __/ Freqlientment _ / Sempre __
Llegums crues? Mai__ / Alguna vegada __/ Frequentment __ / Sempre __
Llegums precuinades? Mai__ / Alguna vegada __/ Freqlientment __ /Sempreai __

27. En lataula, s’afegeix sal als plats?
Mai__ / Alguna vegada __ / Freqiientment __ /Sempre __

28. Com definiria la seva gana?
Molta __ /Bastant __/Normal __ /Poca__ /Gens __

29. Fa qualsevol tipus de réegim dietetic?
No __ /Si__Quin?
Des de quan?
Qui li va prescriure?
g) Voste mateix
h) Unamic
i) Un professional sanitari

30. Utilitza el menjador d’empresa?

231



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

No _ /Si__ Quantes vegades a la setmana?

Qiiestionari d’exercici fisic

ACTIVITATS FiSIQUES SETMANA ANY

DIES DE MINUTS/DIA DE DIES DE MINUTS/DIA DE
PRACTICA PRACTICA PRACTICA PRACTICA

CAMINAR/BALLAR/PUJAR ESCALES

1. Passejar

2. caminar de casa a la feina i de la feina a
casa

. Caminar (portant carret compra)

. Caminar (portant bosses compra)

. Pujar escales

Caminar camp a través

. Excursions amb motxilla

. escalar muntanyes

©|o|(N|o|u|s|w

. Anar amb bicicleta a la feina

10. Ballar

11. Aerobic o ballet

12. Jugar amb els nens (corrent, saltant...)

EXERCICIS DE MANTENIMENT GENERAL

13. Fer exercici a casa

14. Fer exercici en un gimnas

15. Caminar rapid

16. Trotar

17. Correr 8-11km/h

18. Correr 12-16km/h

19. Algar peses

ACTIVITATS AQUATIQUES

20. Esqui aquatic

21. Surf

22. Navegar a vela

23. Anar amb canoa o remor (per
distraccio)

24. Anar amb canoa o remor (en
competicid)

25. Fer un viatge en canoa

26. Nedar (més de 150 metres en piscina)

27. Nedar al mar

28. Bussejar

ESPORTS D’HIVERN

29. Esquiar

30. Esqui de fons

31. Patinar (rodes o gel)

ALTRES ACTIVITATS

32. Muntar a cavall

33. Jugar amb bolos

34. Voleibol

35. tenis de taula

36. Tenis individual

37. Tenis dobles

38. Badminton

39. Basquet (sense jugar partit)

40. Basquet (jugant partit)
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41. Basquet (jugant partit)

42. Squash

43. Futbol

44, Golf (portant carret)

45, Golf (caminant i portant pals)
46. Handbol

47. Petanca

48. Arts marcials

49. Motociclisme

50. Ciclisme de carretera o muntanya
ACTIVITATS AL JARDI

51. Tallar la gespa amb maquina

52. Tallar la gespa manualment

53. Netejar i arreglar el jardi

54. Cavar I’hort

55. Llevar neu amb pala

TREBALLS | ACTIVITATS CASOLANES

56. Treballs de fusteria dins de casa
57. Treballs de fusteria (exterior)
58. Pintar dins de casa

59. Pintar fora de casa

60. Netejar la casa

61. Moure mobles

CACA | PESCA

62. Tir amb pistola

63. Tir amb arc

64. Pescara la mar

65. Pescar amb botes altes al riu
66. Caga menor

67. Caga major (cérvols, 0ss0s...)
ALTRES (ESPECIFICAR)

Per tal d’assegurar la uniformitat de la informacio recollida considerarem que:
Cada pis d’escales = % min.
Una volta en esqui aquatic = 5 min.

Un set de tenis individual = 50 min.
Un set de tenis dobles = 15 min.
Golf 9 clots = 90 min.
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1.

2.

3.

(les guarnicions o acompanyament = % racio) 1 racié =200g.

9.

Questionari d’adheréncia a la Dieta Mediterrania

PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA

Utilitza I'oli d’oliva com a greix principal?

Quant d’oli d’oliva consumeix en total al dia (incloent I'utilitza’t per
fregir, menjades fora de casa, amanides, etc?

Quantes racions de verdura o hortalisses consumeix al dia?

Quantes peces de fruita (incloent suc natural) consumeix al dia?

Quantes racions de carns vermelles, hamburgueses, salsitxes o embotits
consumeix al dia? (racié= 100-150g)

Quantes racions de mantega, margarina o nata consumeix al dia? (porcio
individual 12g)

Quantes begudes carbonatades i/o ensucrades (refrescs, cola,toniques,
bitter) consumeix al dia?

Beu voste vi? Quant consumeix a la setmana?

Quantes racions de llegum consumeix a la setmana?

(1 plat o racié de 150g)

10.

Quantes racions de peix -marisc consumeix a la setmana?

(1 plat peca o racié: 100-150 de peix 0 4 0 5 peces o 200g de marisc)

11.

12,

13.

14.

Quants cops consumeix reposteria comercial (no casolana) com galetes,
flams, dolgos o pastissos a la setmana?

Quantes vegades consumeix fruits secs a la setmana? (racié 30g)

Consumeix vosté preferentment carn de pollastre, gall d’indi o conill en
compte de vedella, porc, hamburgueses o salsitxes? (carn de pollastre: 1
peca o racié de 100-150g)

Quantes vegades a la setmana consumeix els vegetals cuinats, la pasta,
arros o altres plats amanits amb salsa de tomaquet, all, ceba o porro
elaborada a foc lenta amb oli’oliva (sofregit)?
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Si =1 punt

4 0 més cullerades = 1 punt

2 o més (almenys una d’elles en cru) = 1 punt

3 o més al dia = 1punt

menys de 1 al dia = 1 punt

menys de 1 al dia =1 punt

menys de 1 al dia = 1 punt

7 0 més gots a la setmana =1 punt

3 0 més ala setmana = 1 punt

30 mésalasetmana =1 punt

menys de 2 a la setmana =1 punt

3 0 mésalasetmana =1 punt

Si=1 punt

2 0 més a la setmana= 1 punt

TOTAL
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DADES EXPLORATORIES V:5D

e Alcada (m):
e Pes (Kg):

IMC (Kg/m2):

Circumferencia de cintura (cm):

e Pressio arterial sistolica (mmHg):

Pressio arterial diastaltica (mmHg):

Saturacié d’oxigen per pulsioximetria (%):

Coximetria (particules per milié):
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V: 5D VISITA FINAL ESTUDI
VALORACIO DE L’ASSISTENCIA | EL SEGUIMENT

Assistencia:
] VO PRESELECCIO
] V1 SELECCIO | ALEATORITZACIO
[] V2 GRUPAL
[] V3 SEGUIMENT 1 ANY
] v4 GRUPAL
] V5 FINAL 2 ANYS

% seguiment: numero de visites que ha assistit = = %

numero de visites que ha d’ assistir
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-

Dieta mediterrania

L'antiga paraula grega diaita, de la qual deriva dieta, significa estil de vida equilibrada, i aix0 és la Dieta Mediterrania,
molt més que solament un patré alimentari. Es un estil de vida que combina des de de fa molt temps, ingredients

com l'agricultura local, les receptes i la forma de cuinar propia de cada lloc.

¥

IDIAP
JordiGel

Tot aix0 unit a la practica d'exercici fisic moderat diariament completen aquest estil de vida que la
ciéncia ens convida a adoptar. Son diversos els estudis cientifics internacionals que demostren un
benefici d'aquest patré enfront d'algunes de les malalties més prevalents d'avui dia, com la

diabetis, la hipertensid, la diabetis, el cancer i fins i tot malalties degeneratives.

Decaleg de la Dieta Mediterrania

Utilitzar I'oli d’oliva com a greix principal, tant per cuinar com per amanir.

Consumir aliments vegetals en abundancia: fruites, verdures, llegums i

fruits secs.

Consumir a diari pa i aliments procedents dels cereals.

Els aliments poc processats, frescs i locals, son els més adequats.
Consumir preferentment lactics en forma de iogurt i formatges.

La carn vermella, carns processades o ous s’han de prendre amb

moderacio.
Consumir peix en abundancia.

Fruita fresca com a postres habitual i només en ocasions espe

pastissos i postres lactics.

L’aigua ha de ser la beguda per excel-léncia.

Realitzar activitat fisica t

adequadament.

reset (') diet)




UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar



UNIVERSITAT ROVIRA I VIRGILI
MARCADORES DE ADIPOSIDAD, PATRONES DIETETICOS Y FUNCION PULMONAR EN SUJETOS FUMADORES SIN ENFERMEDAD RESPIRATORIA
Mar Sorli Aguilar

reset (:) diet

LACTICS

N

FRUITA

VERDURES | HORTALISSES
GREIXOS, EMBOTITS | SUCRES

CEREALS
PROTEICS
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