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RESUMEN

IUPME, es un estudio longitudinal, de cohorte, prospectivo, realizado en Menorcay
coordinado por la Conselleria de Salut del Govern de las Islas Baleares (IB-SALUT). Se iniciara
en 2017 con la captacion de pacientes, recogida de datos, y resultados analiticos en tres
centros de atencién primaria de la isla, ubicados en Mahén, Alaior, y Ciutadella.

Se ha estudiado una muestra de 1031 individuos, seleccionando aquellos que son portadores
de H. Pylori, y clasificados segun su dieta y nutricidn, en individuos que siguen un modelo de
dieta mediterranea, y otros que no. Con los resultados que se obtengan, es decir,
identificacién de casos de Ulcera péptica (UP) durante un periodo de 8-10 afios, se pretendera
demostrar si la Dieta Mediterrdnea disminuye la incidencia de la UP en individuos portadores
de esta bacteria, asi como, el papel protector de la dieta mediterranea frente al desarrollo de
esta enfermedad.

Palabras Clave: Estudio de cohorte, ulcera péptica (UP), Dieta Mediterranea.

ABSTRACT

PROSPECTIVE STUDY OF PEPTIC ULCER DISEASE AND DIET IN THE MENORCAN POPULATION
(IUPME).

IUPME, it is a longitudinal prospective cohort study, conducted in Menorca and coordinated by
the government of the Balearic Islands (IB-SALUT). It will begin in 2017 with patient
recruitment, data collection, nutritional information and analytical results in three primary
care centers of the island, located in Mahdn, Alaior, and Ciutadella.

We have studied a population sample of 1031 individuals, those individuals who are positive
carriers of the bacteria H. Pylori, have been classified according to their diet and nutrition, in
individuals who follow a Mediterranean diet model, and others who do not follow. With the
results that we will get, ie, identifying casses of peptic ulcer (UP) in positive carriers for a long
period of time about 8-10 years, we will try to show if the Mediterranean diet decreases the



incidence of UP, and the protective role of the Mediterranean diet against the development of
the disease.

Key words: cohort study, peptic ulcer disease (UP), Mediterranean diet model

INTRODUCCION

La Ulcera Péptica (UP), es una lesidon con pérdida circunscrita de tejido que alcanza las capas
mucosa, submucosa y muscular, (estdmago o duodeno) con escasa o nula tendencia a la
cicatrizacion. Se ha calculado que entre el 5y 10% de la poblacidn general, presentara una
Ulcera péptica en algin momento de su vida, y al menos el 50% de los pacientes que ya hayan
sido diagnosticados de esta enfermedad, presentaran una recaida en 5 afnos. La etiologia o
causa de la enfermedad, es debido a un desequilibrio entre los factores agresivos y defensivos.
Se considera factores agresivos la secrecion de acido gastrico, los tratamientos farmacoldgicos
con AINEs, y la infeccion por H. pylori que es la causante de la mayoria de los casos. En los
paises desarrollados, la infeccion por este agente patégeno es poco frecuente en la infancia,
aumentando gradualmente en funcién de la edad, llegando a alcanzar niveles del 30% de
infestacion a los 30 afos de edad, valor que se mantiene constante a edades mayores. En los
paises en vias de desarrollo, la infestacion llega a valores cercanos al 70% independientemente
de la edad.

H. Pylori se encuentra en mas de un 90% de los pacientes con ulcera duodenal y entre el 60-
80% de los pacientes con ulcera gastrica. La H. pylori es un tipo de bacteria que tiene la
capacidad de infectar alrededor de dos tercios de la poblacion mundial, y se conoce que esta
enfermedad puede ser asintomatica hasta en el 50% de los adultos. Una vez que la bacteria
coloniza el aparato gastrointestinal humano puede producir en pocas semanas o meses
gastritis superficial crdnica, la cual al cabo de varios afios o incluso décadas puede degenerar
en Ulcera péptica o adenocarcinoma gastrico. Cabe destacar que sélo entre un 10-20% de las
personas infectadas por el H. Pylori desarrollaran en algiin momento de su vida Ulcera péptica.
Seria légico y razonable preguntarnos, a que es debido a que esta bacteria no cause problemas
en la mayoria de los casos, y si puede provocar enfermedades en algunas personas. La
nutricion podria ser el mecanismo de defensa en aquellos individuos que estando infectados
no desarrollan, ni manifiestan la enfermedad.

La polémica sobre predisposicidn genética o no genética, asi como la influencia de factores de
riesgo en la aparicion de la UP, han sido las cuestiones basicas que me he planteado a la hora
de elegir y elaborar este estudio.

Ningun estudio ha demostrado hasta la fecha que el tabaco, el estrés o la dieta sean factores
etioldgicos de la UP, aunque el tabaquismo activo si parece influir negativamente en la
cicatrizacion de la Ulcera y en la aparicion de recidivas. Aunque la evidencia disponible a la
fecha, si permite definir un perfil de riesgo dietético para desarrollar Cancer Gastrico (CG). El
CG es considerado la cuarta causa de muerte por cdncer en el mundo, donde la dieta, (bajo
consumo de frutas, vegetales no feculentos, allium, y leguminosas, elevado consumo de
carmes procesadas, alimentos salados, asi como un aumento en el consumo de sal), elevada
ingesta de alcohol, tabaco, y la infeccidn por H. pylori, determinan un gran nimero de casos de
esta enfermedad.

La dieta mediterranea es una valiosa herencia y patrimonio cultural que representa mucho



mas que una pauta nutricional. Este modelo se asocia a un menor indice de obesidad
abdominal, que predice el riesgo de diabetes, hipertension, infarto o de accidente
cerebrovascular entre otras enfermedades.

Piramide de la Dieta Mediterranea; un estilo de vida actual
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JUSTIFICACION

Aungue no existen datos epidemioldgicos ni experimentales que demuestren alguna relacién
entre la dieta, consumo de café y alcohol con la UP, seria razonable cuestionarse que un
estudio que relacionara ambas variables seria beneficioso para nuestro SNS, debido a la
elevada prevalencia de la enfermedad en estos momentos. Aunque la mortalidad de la
enfermedad es muy baja, en 1985 se evaluaron en Espafia los costes directos e indirectos de la
UP en 125.000 millones de pesetas, y la ranitidina (farmaco utilizado en el tratamiento), fue el
farmaco mas vendido en todo el mundo en 1991. Estos datos econédmicos acompaiiados de
otros que sugieren que entre un 5-15% de las personas padeceran al menos una vez en su vida
los sintomas y/o complicaciones de una UP, nos permiten comprender la importancia que
tiene esta enfermedad para los pacientes, médicos de Atencidn Primaria, para los
gastroenterdlogos, toda la comunidad cientifica, el SNS, y la industria farmacéutica.

ANTECEDENTES Y BIBLIOGRAFIA

Ningun estudio ha demostrado que la dieta sea un factor etioldgico de la Ulcera Péptica, de ahi
mi propuesta en este estudio, que relaciona el papel protector de la Dieta Mediterranea frente



a la UP. 'Patrones dietéticos ricos en azucares, almidones refinados, dcidos grasos trans o
saturados, pobres en frutas, verduras, granos enteros, y acidos grasos omega 3, pueden causar
la activacion del Sistema Inmune innato, muy probablemente por la producciéon de citoquinas
pro-inflamatorias asociadas con una reduccién en la produccién de citoquinas
antiinflamatorias. La adopcion de este patrén de dieta mediterranea, podria contrarrestar los
efectos de varios marcadores de la inflamacién producidos por la presencia de H. Pylori y por
una dieta que se aleja de este modelo, disminuyendo asi por ejemplo la secrecién de circulante
y biomarcadores celulares implicados en enfermedades asociadas con la inflamacidn crénica
de bajo grado como el cédncer.? La infeccién por H. pylori, induce una respuesta inflamatoria
mixta en la mucosa gastrica caracterizada por la infiltracién de Linfocitos Ty B,
polimorfonucleares, y macréfagos. Las cepas de H. Pylori cagA positivas estimulan mayor
migracion de polimorfonucleares cuya activacién se caracteriza por la produccion de
citoquinas proinflamatorias (IL-8, IL- 6, IL-1, factor de necrosis tumoral alfa, interferén
gamma, IL-2, IL-2R)3. Una subclase de linfocitos T (Ths), reducen el grado de inflamacién a
través de la produccién de citoquina antiinflamatoria IL-10, por tanto influyen en el resultado
de la infeccién por H. pylori. La cantidad de citoquinas producidas, modulan el tipo y la
severidad de la inflamacién. La respuesta inflamatoria en la mucosa gastrica inducida por H.
pylori causa gastritis cronica simple, Ulcera duodenal (15-20%), y cdncer gastrico (1%).
456Muchos estudios en cambio, si relacionan cancer gastrico y dieta, ademads la OMS categoriza
al H. Pylori como agente carinogenético tipo | para esta enfermedad. *Estudios sobre cancer
gastrico demuestran que la infeccién por H. Pylori es mas frecuente en paises en vias de
desarrollo como India, Pakistan y Bangladesh que en paises asidticos mas desarrollados como
China y Japdn, sin embargo la frecuencia de cancer gastrico es comparativamente menor en
estos paises en vias de desarrollo. Hasta el momento la mayoria de los estudios estaban
centrados en el factor bacteriano, mientras que otros factores como la dieta no se le habia
dado la atencién que se merece como factor relacionado con H. Pylori asociado a
carcinogénesis gastrica.® La suplementacion a largo plazo con una mezcla de vitamina C,
vitamina E y Selenio en la provincia de Shandong (China), fue estadisticamente significativa
asociada con una mortalidad reducida de cancer gastrico y cancer esofagico.

HIPOTESIS

La incidencia de la Ulcera Péptica es menor en aquellos individuos que siguen un Modelo de
Dieta Mediterranea.

OBJETIVOS

El Objetivo general es determinar la posible influencia de |la Dieta Mediterranea en la
incidencia de la Ulcera Péptica.

Objetivos especificos:

a) Analizar el grado de adherencia al modelo de dieta mediterranea, en la poblacién
menorquina estudiada.



b) Detectar portadores de H. pylori, e informar sobre posibles signos de alarmay
sintomatologia recurrente como acidez, dolor abdominal, gastritis, nauseas, vémitos y
heces muy oscuras. Prevalencia de H. Pylori en la poblacién menorquina estudiada.

c) Relacionar otras variables de exposiciéon como el tabaquismo, con la Ulcera Péptica.

d) Comparar el modelo de dieta mediterranea con otras dietas o modelos nutricionales, y
analizar su posible papel protector frente a la UP producida por H. pylori.

METODOLOGIA

Poblacion de referencia o dmbito de estudio

Las dos causas mas frecuentes de la UP, son la infeccion por Helicobacter pyloriy el
consumo de AINEs. Nos centraremos como causa principal, la infeccién por H. pylori,
descartando el consumo de antiinflamatorios no esteroidicos.

-Poblacién de referencia: Poblacion Espafiola.

-Poblacién blanco: Residentes de la Isla de Menorca, ambos sexos entre 30-60 afios.
(31.317 hab)

-Poblacion en estudio: Muestra de individuos, ambos sexos, entre 30-60 afios de edad,
distribuidos en 3 centros de atencién primaria (1031 hab):

1) Zona Mahodn- Centro de Salud Dalt San Joan.

C/ Fornells n2 107

Maod-Mahon

2) Zona Centro- Centro de Salud Es Banyer.

C/ Mestre Duran S/N

Alaior

C/ Sant Antoni M2 Claret S/N

Ciutadella de Menorca

Criterios de inclusion y exclusion

Estaran excluidos del estudio:

a) Pacientes diagnosticados de UP, o con antecedentes de UP y/o hemorragia digestiva.
b) Pacientes con enfermedades graves.

c) Embarazadas.

d) Pacientes que utilicen de forma concomitante dos AINEs, de un AINE junto con
corticoesteroides o con anticoagulantes.

Estardn incluidos en el estudio:

a) Pacientes sanos, ambos sexos, entre 30-60 afios de edad.

b) Positivos frente a H. pylori (asintomaticos).

d) Haber expresado su consentimiento para participar en el estudio por escrito.



Tamaio muestral

Para calcular el tamano de la muestra de nuestra poblacién en estudio, utilizamos la férmula
siguiente (muestreo aleatorio simple):
n=2xpxq/e? n=n_:1+(n-1)/N

Donde:

e=3% (error maximo permitido)

1-a=95% (nivel de confianza) portanto Z=1,96

p= proporciéon = 0,5 p+g=1 q=1-0,5=0,5
n,=tamafio de la muestra inicial

n.=(1,96)* (0,5) x (0,5): (0,03)* = 1067

Conocemos N, que es el tamafio de la poblacién o nimero de habitantes entre 30-60 afios de
la Isla de Menorca. N es obtenida a partir de los datos de pirdmides poblacionales
correspondientes a cada municipio. Asi pues, segun la pagina web Foro-Ciudad.com
observamos:

+piramide poblacional de Mahdn segun el padrdn 2014; poblacion total 28560 hab, de los
cuales 13334 hab tienen entre 30-60 afios.

+piramide poblacional de Ciutadella de Menorca segun el padrén 2015; poblacién total 29098
hab, de los cuales 13753 hab tienen entre 30-60 afios.

+pirdmide poblacional de Alaior segln el padréon 2014; poblacion total 9162 hab, de los cuales
4230 pertenecen a dicho intervalo de edad.

Una vez que conocemos N, resultado de la suma de los habitantes de las tres poblaciones
dentro de la franja de edad de la poblacion que se pretende estudiar (30-60 afios),
obtendremos el valorden” N=31.317

n'=1031

El tamafio de la muestra para nuestro estudio serd 1031 individuos, hombres y mujeres dentro
de este intervalo de edad.
De estos 1031 individuos seleccionaremos aquellos que sigan los criterios de seleccion.

n'% n’y
Dalt San Joan 42,57% 439
Es Banyer 13,51% 139
Canal Salat 43,92% 453

100% 1031

n’% = porcentaje de participantes para cada centro de salud
n’1 = nimero de participantes para cada centro de salud

Disefio del estudio

IUPME tiene un disefio epidemioldgico, observacional, analitico, de cohortes, que parte de



individuos expuestos a un modelo de dieta no mediterranea y otros que si la siguen. Es
longitudinal, ya que la relacidn de las variables se buscara a lo largo del tiempo, y prospectivo
donde se estudiard la incidencia de la Ulcera Péptica a partir del factor de riesgo (dieta).

En las consultas de atencién primaria, los médicos de familia, seleccionaran aquellos individuos
que obedecen criterios de seleccidon (teniendo en cuenta criterios de inclusién y exclusién), y
los clasificaran es los dos grupos o poblaciones, en funcién de los resultados obtenidos en la
encuesta alimentaria. Estas dos poblaciones, que no tienen la enfermedad de interés (UP),
seran seguidas durante un periodo de tiempo para observar la frecuencia con que la
enfermedad aparece en cada una de ellas. Tendra como objetivo medir la influencia de la dieta
mediterranea (variable de exposicién o factor de riesgo) en la incidencia de la Ulcera Péptica
(variable resultado o de estudio).

Recogida de datos

La fase de reclutamiento tiene lugar en las consultas de los centros de salud, a través de los
médicos adheridos a este proyecto de investigacion.

1) En primer lugar; El médico debe ir captando los participantes mediante una entrevista
personal y preguntas sobre su estado de salud actual, antecedentes, historial farmacoldgico, y
su habito al tabaco (fumador, no fumador, exfumador). Se les explicard el objetivo del
proyecto de investigacién, el desarrollo del proyecto, asi como, los criterios de seleccién de los
participantes. Como he dicho anteriormente, estos individuos tienen que obedecer criterios
de inclusién y por supuesto no tienen que estar dentro de los grupos de exclusion. Por lo
tanto, el médico pondrd especial atencidon a los pacientes que acudan a su consulta, entre 30-
60 afos de edad, aparentemente sanos, sin antecedentes de UP y no medicados de forma
crénica con antiinflamatorios (AINEs). Una vez obtenida la muestra lo mas equitativa posible
de hombres y mujeres, les solicitaremos por escrito su conformidad para participar en este
estudio epidemioldgico.

2) Debemos seleccionar aquellos pacientes portadores de H. pylori. Para ello les realizaremos
para la deteccidn de la infeccién mediante técnicas no invasivas, la prueba del aliento.

Cabe destacar que un estudio transversal descriptivo llevado a cabo en la Comunidad de
Madrid en el afio 2007 mostrd que la prevalencia de la infeccidn por esta bacteria en una
poblacién sana de esta ciudad fue del 60,3%.

Prueba del aliento con urea marcada con un isdtopo de carbono

Es un método cualitativo que se basa en la actividad ureasa de H. pylori. La urea ingerida via
oral estd marcada con C®, y en presencia de la bacteria H. Pylori esta urea se descompone en
CO, y NHs. El diéxido de carbono (marcado) producido, es trasportado a través de la sangre
hasta los pulmones donde se eliminara con la espiracion.

Para la realizacion de esta prueba, hay que informar al paciente que no debe tomar
antibidticos e inhibidores de la bomba de protones (omeprazol, lansoprazol, esomeprazol,
pantoprazol) en las 4 semanas anteriores al examen, no puede fumar ni realizar ejercicio fisico
y permanecer en ayuno durante las 6-8 h previas a la prueba. La prueba se realizara en el
centro de salud, donde se procederd a la toma de una muestra de aliento basal y otra tras la
administracion de 100 mg de urea-C" (UBTest®, Otsuka Pharmaceutical, Espafia). El aumento
del 13C en el aliento se expresa como una diferencia absoluta entre el cociente *C/"2C antes
de la administracién (toma basal) y 20 minutos después de la toma de urea-"*C. Si el valor
A™CO, es igual o superior a 2,5 por 1000 el test es positivo y el sujeto se considera infectado



por H. Pylori. El método muestra una sensibilidad del 98,2% (IC95%: 94,8-99,6%) y una
especificidad del 97,9% (1C95%: 88,9-99,9%) cuando se compara con un patrén de referencia
basado en métodos invasivos, segln consta en ficha técnica.

3) Test de Adherencia a la Dieta Mediterranea. Cuestionario de Actividad Fisica. (Anexo | y
Anexo ).

El test Predimed de adherencia a la Dieta Mediterranea, es un breve instrumento de 14
preguntas que valorara sobre la adherencia de nuestros participantes a este modelo
nutricional. Este test debera ser contestado el mismo dia en que se resuelva positivamente la
Prueba del aliento. Es un test que relacionard el consumo de alimentos vegetales, aceite de
oliva, cereales, carnes rojas y alimentos procesados, con métodos culinarios tradicionales, y
estilos de vida saludables. Se solicitara conjuntamente un cuestionario de Actividad Fisica
(IPAQ).

Para los adultos de esta franja de edad (30- 60 afios), la actividad fisica consiste en actividades
recreativas o de ocio, desplazamientos o paseos a pie o en bicicleta, tareas domésticas como
la jardineria o cultivar el campo, deportes o ejercicios programados como ir al gimnasio.

4) Registro dietético de 3 dias

Los recordatorios dietéticos, registros, historias dietéticas y métodos de frecuencia de
consumo de alimentos han sido todos utilizados efectivamente en este tipo de estudios.
Solicitaremos un Diario dietético / Registro de 3 dias incluyendo un festivo. En este
cuestionario irdn anotando todos los alimentos y bebidas, todos los ingredientes de cada
receta, las cantidades de cada uno de ellos utilizando medidas caseras (cuchara sopera, vaso
de agua, plato hondo) o pesandolos, y los procesos culinarios utilizados.

Una vez recopilado todos los datos de encuestas, cuestionario, y registro dietético
procederemos los investigadores a realizar el adecuado tratamiento de los datos y clasificar a
estos sujetos en dos grupos de poblacidn, en funcidn del factor de exposicién (dieta). Ademas
dentro de la poblacidn que sigue una dieta mediterrdnea, la dividiremos en tres subgrupos en
funcién de la puntuacion de la encuesta de adherencia, (0-4 puntos, 5-8 puntos, mayor o igual
a 9). Nuestra cohorte sera estudiada durante un amplio periodo de tiempo ( 8-10 afios),
donde periédicamente (cada afio), se mantendra un contacto entre el médico o responsable
del seguimiento del proyecto, preferiblemente en cada centro de salud o via telefénica, donde
se informara de la posible aparicidn de sintomas de alarma de UP, asi como de cambios de
estilos de vida, aparicién de nuevas enfermedades, etc.

Aquellos pacientes que durante este periodo presenten sintomas de alarma como malestar
abdominal, dolor sordo o ardiente, que se presenta cuando el estdmago esta vacio, breve
alivio al ingerir alimento, o con la toma de antiacidos, molestias que van y vienen por varios
dias o semanas, pudiendo incluir pérdida de peso, hinchazdn, nauseas, vomitos, eructos, falta
de apetito, heces sanguinolentas o negras, vomito con sangre o vomito que parece poso de
café, deberan ser remitidos al hospital Mateu Orfila para realizarse una endoscopia.

A través del responsable del proyecto a nivel hospitalario, se llevard un registro de aquellos
pacientes donde la endoscopia haya demostrado la existencia de UP.

Variables



Tenemos dos variables analiticas;
- Variable analitica 1 o independiente: Factores de exposicion; en este caso es la dieta, sexo,
actividad fisica.

- Variable analitica 2 dependiente: Variable de estudio, variable resultado o evento de interés;
Ulcera Péptica.

- Variable de confusién; confunden la relacidn entre la variable dependiente e independiente;
tabaquismo

Andlisis de datos

La base del andlisis de un estudio de cohorte es la evaluacién de la ocurrencia de un evento en
términos de enfermedad (UP) resultante del seguimiento en el tiempo, como consecuencia de
haber estado expuesto o no al factor de riesgo (dieta). Cuando existe una asociacién positiva
entre la exposicion y el evento, se esperaria que la proporcion del grupo expuesto a una dieta
no mediterrdnea que desarrollé la enfermedad fuera mayor que la proporcién del grupo
expuesto a una dieta mediterranea.

Dieta no Mediterranea Dieta Mediterranea
UP(SI) a b
UP (No) c d
mq Mo

- Razoén de Incidencia acumulada

(RIA)=(a/a+c):(b/b+d)

El resultado se expresaria de la siguiente manera: Los sujetos con dieta no mediterranea
tienen X veces mayor riesgo de presentar Ulcera Péptica.

-Razdn de tasas de incidencia

(RTI) =Tl / TI, El resultado se expresaria de la siguiente manera: La velocidad de ocurrencia
de la UP es X veces mas alta en el grupo de sujetos con adherencia a una dieta no
mediterranea que en el grupo de sujetos con adherencia a una dieta mediterranea.

Esto sucede cuando el estudio presenta pérdidas en el seguimiento, por abandono, cambio de
domicilio, muerte por causa diferente al evento de estudio, agotamiento de recursos
financieros etc, los tiempos de seguimiento son desiguales. Una forma de tratar periodos de
seguimiento variable es con el analisis basado en tiempo-persona. En estos casos, se puede
utilizar el promedio de tiempo contribuido por la totalidad de sujetos de la cohorte. Las
unidades son por ejemplo, afios-persona, dias-persona. El tiempo-persona de seguimiento en
los sujetos expuestos a una dieta no mediterrdanea se conoce como tps, donde se calculara la
tasa de incidencia para este grupo Tl = a /tps. Se hara de la misma manera para el grupo de
expuestos a dieta mediterranea Tlo = b/ tp,

-Odds ratio



(OR)=axd/bxc

Constituye otra forma de cuantificar la asociacién entre 2 variables dicotdmicas. Se expresaria
de la siguiente manera:

Entre los que presentan UP hay X veces mas probabilidad de no seguir una dieta mediterdnea
que de seguirla. Por otro lado, cuando los odds en ambos grupos son pequefios (inferiores al
20%), el odds ratio se aproxima bastante al Riesgo Relativo.

El odds de UP en el grupo de dieta no mediterranea = a/c

El odds de Up en el grupo de dieta mediterranea = b/d

Tabla 1: Distribucion de casos de UP por sexo en los centros de salud, de acuerdo con las
categoria de puntuacién obtenida en el test de adherencia a la Dieta Mediterranea

Hombres Mujeres

Puntuacién
Test adh Med 0-4 5-8 >9 0-4 5-8 >9

N (%)

Dalt S.Joan

Es Banyer

Canal Salat

Tabla 2: Distribucion de casos de UP por sexo, segun los habitos tabaquicos y de acuerdo con
la categoria de puntuacién obtenida en el test de adherencia a la Dieta Mediterranea.

Hombres Mujeres

Puntuacién
Test adh Med 0-4 5-8 >9 0-4 5-8 >9

Fumador

No-
fumador
Ex -
fumador

Tabla 3: Distribucidn de los casos de UP por sexo, segun la actividad fisica y en funcion de la
categoria de puntuacién obtenida en el test de adherencia de la Dieta Mediterranea

Hombres Mujeres

Puntuacién
Test adh Med 0-4 5-8 >9 0-4 5-8 >9

Actividad
Fisica Alta

Actividad
Fisica mod




Actividad
Fisica baja
o inactiv

Tabla 4: Hazard ratios para todos los casos de UP asociadas con categorias de puntuacién
obtenida en el test de adherencia a la Dieta Mediterranea.

Puntuacion
Test adh Med Miembros Cohorte Casos HR? (95% Cl)

Hombres
0-4

5-8

>9

Mujeres
0-4

5-8

>9

Ambos Sexos
0-4

5-8

>9

La OR es una mirada a una relacidon en un momento temporal, prescindiendo de lo que ha
pasado en el recorrido hasta llegar alli, es decir el OR es una mirada estdtica, mientras que el
HR es una mirada dinamica, cuantifica la posicidn relativa de una funcién de riesgo respecto de
otra. Es un cociente de funciones. Si el HR= 1, observamos que la curva de supervivenciay la
funcién de riesgo para los dos tipos de dieta estan superpuestas. Si el HR estd por encima o por
debajo de 1, significara que una dieta tiene mas riesgo que la otra. Por tanto la HR es una
relacidn entre curvas, entre funciones.

Tanto en OR como en HR hay que prestar siempre mucha atencién qué estd en el numerador
del cociente y qué estd en el denominador de la relaciéon, porque que sea la OR o la HR mayor
que 1 o menor que 1, cambia completamente el sentido de la relacidn.

Podemos también realizar un andlisis multiple ajustando simultdneamente variables mediante
la Regresion de Poisson, asi podemos evaluar el efecto de la variable en estudio controlando
variables de confusion.

DIFICULTADES Y LIMITACIONES

-Es un estudio complejo, en realidad abarca dos estudios, el primero que estudia la prevalencia
de H. pylori en la poblaciéon de Menorca entre 30-60 afios, y un segundo estudio que es el
estudio de cohorte prospectivo que medira la incidencia de UP en esta poblacién.

-Este tipo de estudios requiere de un tamafio grande de muestra.

-Es muy costoso, puesto que se requiere mucho tiempo, especialmente cuando se realiza de
manera prospectiva.

-El seguimiento puede ser dificil, y las pérdidas pueden influir en los resultados. Las pérdidas



de seguimiento deben ser consideradas como una fuente probable de sesgo de seleccidn, en
especial cuando las tasas de seguimiento difieren entre individuos expuestos o no expuestos
(que no siguen una dieta mediterranea o si la siguen).

-El modo en que se obtiene la informacién sobre el factor de exposicion, y el modo en que se
determina en la poblacidn en estudio la ocurrencia de la enfermedad (UP), puede dar lugar a
sesgos de informacidn.

-Es muy importante en este estudio no producir sesgos de confirmacidn diagndstica en la
prueba del aliento, al limitar este estudio a los portadores frente a H. Pylori.

—Se debera contemplar en la etapa de planeamiento el control de las variables de confusidn
(tabaquismo).

PLAN DE TRABAJO

1-La fecha inicial del proyecto es otofio de 2017, se iniciard con la fase de reclutamiento en los
tres centros de salud de la Isla de Menorca. Esta fase durard aproximadamente 9-12 meses:

- Primera toma de contacto con individuos entre 30-60 afios, ambos sexos, que acuden a la
consulta de atencion primaria (1031 individuos). Se descartaran, aquellos que presenten una
enfermedad grave, los que consuman de forma crénica AINEs, aquellos con antecedentes de
UP y embarazadas. Se informara sobre el estudio asi como de la prueba del aliento a realizar a
las 4 semanas siguientes.

— Una vez realizada la prueba del aliento, y haberse resuelto positivamente, ya habremos
obtenido finalmente el numero de individuos que siguen estrictamente todos los criterios de
inclusion. Podriamos determinar la prevalencia de H. Pylori en esta muestra de poblacidn,
aunque este no sea el objetivo principal de nuestro estudio. En este mismo momento en el
centro de salud, deberan responder la encuesta de adherencia a la dieta Mediterranea, y la
encuesta de actividad fisica. Ademas les entregaremos las hojas correspondientes a un registro
dietético de 3 dias (incluyendo un festivo), que una vez rellenadas correctamente en casa,
seran entregadas en el centro de salud en un plazo mdximo de 15 dias.

— Tratamiento de los datos obtenidos, valoracién y clasificacidn de los individuos en dos
poblaciones: Una poblacién A que no sigue una dieta mediterranea, y una poblacién B que
sigue este modelo dietético. Hay que evitar sesgos de informacién y seleccion.

2-Se espera que entre Junio-Septiembre de 2018 haya finalizado la fase de reclutamiento, y
procedamos a estudiar la incidencia de UP (aparicidn de casos nuevos de Ulcera Péptica) en
estas 2 poblaciones durante un tiempo aproximado de 8-10 afios. Estos casos de UP,
detectados por endoscopia a través del servicio de gastroenterologia del hospital Mateu Orfila,
seran debidamente registrados.

3-Se mantendrd anualmente un contacto con todos los individuos, o bien por via telefdnica, o
bien con cita previa en el centro de salud correspondiente.

4-El proyecto finalizara en 2027, con la presentacion de los resultados y su discusion.

EXPERIENCIA DEL EQUIPO INVESTIGADOR

Equipo multidisciplinar de un farmacéutico comunitario, médicos de atencién primaria, y
médicos especialistas en gastroenterologia, creado para la realizacién de este proyecto.



APLICABILIDAD Y UTILIDAD PRACTICA DE LOS RESULTADOS

Los resultados que obtengamos en este proyecto, tendran una elevada repercusidn no tan solo
a nivel sanitario o epidemiolégico, sino desde un punto de vista basado en la prevencion de la
enfermedad, puesto que no hay ningun estudio que relacione la dieta como factor etiolégico
de la UP, y mucho menos que garantice un papel protector de la dieta Mediterrdnea en esta
enfermedad.

RECURSOS Y MEDIOS DISPONIBLES

1- Materiales:
-Equipos Informaticos dotados con los distintos programas informaticos (Windows 10,
Microsoft office, FileMarker, Stata) con acceso a internet, asi como recursos de
Medicina Basada en la Evidencia (Pubmed, medline, Predimed, Cochrane). Impresoras,
Escaner, Teléfono, Consumibles (Papel, tinta, material ofimatico etc).
-UB-test®
-Endoscopio

2- Humanos:
-Equipo investigador

3- Estructurales:
-Infraestructura general de la Conselleria de Salut del Govern de les llles Balears;
centros de Salud, y Hospital Mateu Orfila.

PRESUPUESTO SOLICITADO Y JUSTIFICACION DE LA AYUDA

Este estudio ha sido financiado a través de una beca grupo de apoyo a la investigacidn
concedida por la Asociacion Espafiola de Gastroenterologia (AEG).

Los investigadores del proyecto han recibido becas para la realizacidn de trabajos de
investigacion de los laboratorios farmacéuticos Janssen-Cilag y Astra-Zeneca, ayudas para la
realizacion de actividades formativas de Astra-Zeneca, Schering-Plough, Labortatorios
Andrdémaco, Menarini y Ferring, y honorarios por su participacién en actividades formativas de
laboratorios Almirall y Salvat.

ANEXOS
Anexo |

Identificador del participante:

Fecha del examen Dia / Mes /A0 20
04
Nodo C. Salud Médico Paciente Visita

Pregunta 1: Usa usted el aceite de oliva como principal grasa para cocinar?

A: Si (1 punto)

B: No

Pregunta 2: Cuanto aceite de oliva consume en total al dia (incluyendo el usado para freir,



comidas fuera de casa, ensaladas, etc.)?

A: 4 0 mas cucharadas (1 punto)

B: 2-3 cucharadas

C: 0-1 cucharadas

Pregunta 3: Cuantas raciones de verdura u hortalizas consume al dia? (las guarniciones o
acompafiamientos = % racién) 1 racidon= 200 gramos.

A: 2 0 mas raciones (1 punto)

B: 1 racion

C: O raciones

Pregunta 4: Cuantas piezas de fruta (incluyendo zumo natural) consume al dia?
A: 3 0 mas raciones (1 punto)

B: 1-2 raciones

C: O raciones

Pregunta 5: Cudntas raciones de carnes rojas, hamburguesas, salchichas o embutidos
consume al dia? (racién= 100-150 g)

A: 1racién o mas

B: O raciones (1 punto)

Pregunta 6: Cuantas raciones de mantequilla, margarina o nata consume al dia? (porcién
individual: 12g)

A: 1racién o mas

B: O raciones (1 punto)

Pregunta 7: Cuantas bebidas carbonatadas y/o azucaradas (refrescos, colas, ténicas, bitter)
consume al dia?

A: 1racién o mas

B: O raciones (1 punto)

Pregunta 8: Bebe usted vino? Cuanto consume a la semana? (1 copa=100 ml)

A: 7 0 mas vasos (1 punto)

B: 3-6 vasos

C: 0-2 vasos

Pregunta 9: Cudntas raciones de legumbres consume a la semana? (1 plato o racion de 150g)
A: 3 0 mas raciones (1 punto)

B: 1-2 raciones

C: O raciones

Pregunta 10: Cuantas raciones de pescado-mariscos consume a la semana? (1 plato, pieza o
racién: 100-150 g de pescado; 4-5 piezas: 200 g marisco)

A: 3 0 mas raciones (1 punto)

B: 1-2 raciones

C: O raciones

Pregunta 11: Cuantas veces consume reposteria comercial (no casera) como galletas, flanes,
dulce o pasteles a la semana?

A: 2 raciones 0 mas

B: 0-1 racién (1 punto)
Pregunta 12: Cudntas veces consume frutos secos a la semana? (racidn 30g)
A: 3 0 mas raciones (1punto)

B: 1-2 raciones

C: O raciones

Pregunta 13: Consume usted preferentemente carne de pollo, pavo o conejo en vez de
ternera, cerdo, hamburguesas o salchichas? (carne de pollo: 1 pieza o racién de 100-150 g)



A: Si (1punto)

B: No

Pregunta 14: Cuantas veces a la semana consume los vegetales cocinados, la pasta, el arroz u
otros platos aderezados con salsa de tomate, ajo, cebolla o puerro elaborada a fuego lento con
aceite de oliva (sofrito)?

A: 2 0 mas raciones (1 punto)

B: 1 racidn

C: O raciones

Puntuacion Total obtenida: <9 baja adherencia >=9 buena adherencia
Anexo Il

CUESTIONARIO INTERNACIONAL DE ACTIVIDAD FiSICA (IPAQ)

Nos interesa conocer el tipo de actividad fisica que usted realiza en su vida cotidiana. Las
preguntas se referirdn al tiempo que destind a estar activo/a en los ultimos 7 dias.
Le informamos que este cuestionario es totalmente anénimo.

Muchas gracias por su colaboracién

Dias por semana (indique el nimero)

Ninguna actividad fisica intensa (pase a la pregunta 3)

Indique cuantas horas por dia

Indique cuantos minutos por dia

No sabe/no esta seguro D

Dias por semana (indicar el nimero)

Ninguna actividad fisica moderada (pase a la pregunta 5) D

[ tabtusimem i fempoen el ikt s na sk e mecemta e dewoscer

Indique cuantas horas por dia

Indique cuantos minutos por dia

No sabe/no esta seguro

Dias por semana (indique el niumero)

Ninguna caminata (pase a la pregunta 7)

Indique cuantas horas por dia

Indique cuantos minutos por dia

No sabe/no esta seguro m




Indique cuantas horas por dia

Indique cuantos minutos por dia

No sabe/no esta seguro

NIVELALTO
NIVEL MODERADO

NIVEL BAJO O INACTIVO
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