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RESUM

Titol:

IMPACTE D’UNA INTERVENCIO EN ELS ESTILS DE VIDA EN ELS FACTORS
DE RISC CARDIOVASCULAR | ATEROMATOSI SUBCLINICA EN PACIENTS
AMB HIPERFIBRINOGENEMIA A L'ATENCIO PRIMARIA DE SALUT
(IMENCAR)

Antecedents del tema:

Les malalties cardiovasculars son la primera causa de mortalitat als paisos
occidentals, a més a més, en els darrers anys la mortalitat cardiovascular esta

en augment.

L'obesitat €s un problema de salut publica que afecta a un gran percentatge de
la poblacio i que condiciona un augment de la morbimortalitat dels individus que

la pateixen.

Estudis epidemiologics han demostrat que el nivell alt de fibrinogen (FBG)

plasmatic és un factor de risc cardiovascular independent.

L'ateromatosi subclinica fa referéncia al compromis de la paret arterial que pot
estar present molts anys abans que es manifesti I'ateromatosi. Técniques

diagnostiques son el index Turmell Brag (ITB) i I'ecografia arterial.

L’estudi EFAP (assaig clinic de intervencioé en pacients amb hiperfibrinogenémia
en prevencié primaria de patologia cardiovascular en el Ambit de la Atencié
Primaria de Salut) realitzat amb pacients amb xifres de colesterol plasmatic
normal i fibrinogen alt, va demostrar que una intervencié intensiva per modificar
estils de vida en pacients amb risc cardiovascular moderat o alt és més eficac
que la intervencio habitual en la disminucio del fibrinogen plasmatic i la resta dels
factors cardiovasculars. Finalitzat I'estudi EFAP, els 2 grups van seguir els

controls habituals. Passats 5 anys avaluem els 2 grups.



Objectius:

Als 5 anys d’una intervencié intensiva d’estil de vida saludables de 2 anys de

duracio entre 2 grups: intervencio i control:

Objectius principals: 1. Avaluar els factors de risc cardiovasculars. 2. Avaluar

l'ateromatosi subclinica. Objectius secundaris: 1. Avaluar la morbimortalitat

cardiovascular. 2. Avaluar la qualitat de vida i adheréncia a la dieta mediterrania.
Disseny: Estudi observacional prospectiu multicentric

Ambit: 13 Arees Basiques adscrites a la Direccié d’Atencié Primaria del Delta
del Llobregat (Hospitalet de Llobregat, Viladecans i Sant Feliu de Llobregat) i de

Barcelona ciutat.

Subjectes: pacients que havien participat i finalitzat I'estudi EFAP: 300 pacients

146 del grup intervencio i 154 del grup control.

Variables: dades administratives (nom i cognoms, adreca i teléfon de contacte,
CIP, edat en anys, el sexe, nom del centre d'atencio primaria assignat al pacient,
metge de familia, la data de registre). Anamnesis: diabetis, dislipémia,
hipertensiéo arterial, obesitat. Analitica sanguinia (fibrinogen, glucosa,
hemograma, colesterol i triglicérids), index Turmell Bra¢ (ITB), tensi6 arterial,
pes, talla, index de Massa Corporal (IMC), habits toxics (tabac i alcohol), qualitat
de vida, adherencia a la dieta mediterrania, esdeveniments cardiovasculars:
angor, Infart Agut de Miocardi, Accident vascular cerebral (AVC), accident

isquémic transitori (AIT), arteriopatia periferica. Risc coronari: REGICOR.

Resultats: Als 5 anys, el grup intervencio va presentar respecte al control menor
perimetre abdominal (98 i 101 cm, respectivament; p = 0,043), menor pes (76,30
i 75,04 kg, respectivament; p <0,001) i IMC (29,51 30, 97 kg / m2; p = 0,018). El
nivell de fibrinogen va ser inferior en el grup intervencio (330,33 i 320,27 mg / dI
respectivament; p <0,001), i el risc REGICOR també va ser inferior en el grup

intervencio6 (5,65 i 5,59 respectivament; p <0,06).



Conclusio: una intervencio intensiva durant 2 anys és efectiva per modificar els
estils de vida a curt termini, perd amb el pas dels anys l'efecte tendeix a
desaparéixer. Cal destacar que el grup intervencié manté valors de perimetre
abdominal i IMC inferiors al grup control amb diferencies estadisticament
significatives. Aquest estudi suggereix que les intervencions de suport s’haurien
de seguir realitzant a I'’Atencié Primaria, establint previament la sequencia adient

d’aquestes actuacions.

Paraules clau: estils de vida, index de Massa Corporal (IMC), ateromatosi

subclinica, fibrinogen, risc cardiovascular.



Resum (angles)
Title:

The impact of an intervention in lifestyle and cardiovascular risk factors in patients
with subclinical atheromatosis hiperfibrinogenémia in primary health care
(IMENCAR Project)

Background:
Cardiovascular diseases are the leading cause of mortality in Western countries,

moreover, in recent years, cardiovascular mortality is increasing.

Obesity is a public health problem that affects a large percentage of the

population that determines an increase in mortality of individuals who suffer.

Epidemiological studies have shown that high levels of fibrinogen (FBG) plasma
IS an independent cardiovascular risk factor.
Atheromatosis subclinical refers to the commitment of the arterial wall that can
be present for many years before they manifest atheromatosis. Diagnostic
techniques are the ankle brachial pressure index (ITB) and ultrasound blood.
EFAP study (clinical trial in patients with hiperfibrinogenémia intervention in
primary prevention of cardiovascular disease in the Area of Primary Health Care)
from patients with normal cholesterol and plasma fibrinogen high, showed that
an intensive intervention to modify lifestyles in patients with moderate or high
cardiovascular risk is more effective than the usual intervention on decreasing
plasma fibrinogen and other cardiovascular factors. After the EFAP study, the 2

groups followed the usual controls. After 5 years we evaluated the 2 groups.

objectives:

After 5 years of intensive lifestyle intervention healthy 2-year between two
groups: intervention and control:
Main objectives: 1. To assess the cardiovascular risk factors. 2. To assess the

subclinical atheromatosis. Secondary objectives: 1. To assess cardiovascular



morbidity and mortality. 2. Evaluate the quality of life and adherence to the

Mediterranean diet.

Design: Multicenter prospective observational study.

Setting. 13 basic areas assigned to the Directorate of Primary Care of the Delta
del Llobregat (Hospitalet de Llobregat, Viladecans and Sant Feliu de Llobregat)
and Barcelona city.
Subjects: Patients who participated and completed the study EFAP 300 146
patients from the intervention group and 154 in the control group.
Variables: administrative data (name, address and telephone number, CIP, age
in years, sex, name of primary healthcare center assigned to the patient, family
doctor, the record date). Anamnesis diabetes, dyslipidemia, hypertension,
obesity. Blood analysis (fibrinogen, glucose, blood count, cholesterol and
triglycerides), ankle brachial pressure index (ITB), blood pressure, weight, height,
Body Mass Index (BMI), toxic habits (tobacco and alcohol), quality of life,
adherence to Mediterranean diet, cardiovascular events: angina, myocardial
infarction, cerebral vascular accident (stroke), transient ischemic attack (TIA),

peripheral arterial disease. Coronary risk: REGICOR.

Results: At 5 years, the intervention group presented with respect to control the
smaller perimeter Abdominal (98 and 101 cm, respectively; p = 0.043), lower
weight (76.30 and 75.04 kg, respectively; P <0.001) and BMI (29.5 and 30.97 kg
/ m2, p = 0.018). The level of fibrinogen was lower in the intervention group
(330.33 and 320.27 mg / dl respectively, p <0.001), and REGICOR risk was also
lower in the intervention group (5.65 and 5.59 respectively, p <0.06).

Conclusion: an intensive intervention for 2 years is effective in modifying
lifestyles in the short term, but over the years the effect tends to disappear. Note
that the intervention group maintained abdominal circumference and BMI values

lower than the control group with statistically significant differences. This study



suggests that interventions support should continue to make primary care,

establishing in advance the sequence of these actions appropriate

Key words: Interventions on lifestyle, body mass index (BMI), atheromatosis
subclinical, fibrinogen, cardiovaslcular risk.



ANTECEDENTS | JUSTIFICACIO DEL TEMA

Les malalties del aparell circulatori sén la primera causa de mort als paisos
occidentals, aixi com a nivell mundial. Segons la OMS, I'any 2008, la primera
causa de mortalitat mundial va ser la cardiopatia isquéemica (12,8% de la
mortalitat total) i la segona l'accident vascular cerebral (AVC) (10,8% de la
mortalitat total), que en el seu conjunt assolien el 23,6% de la mortalitat total.
L’any 2012 la mortalitat mundial per cardiopatia isquémica era del 13,2% i AVC
del 11.9%. La mortalitat cardiovascular esta augmentant, de fet 'any 2012 van
morir 56 milions de persones i 17,5 milions per malalties cardiovasculars. Aixo
suposa 2,6 milions més respecte les morts per esdeveniments cardiovasculars
recollides I'any 2000 (1).

Segons dades del IDESCAT de l'any 2012 a Catalunya la segona causa de

mortalitat en poblacié major de 44 anys van ser patologies del sistema circulatori

).

La prevencido de les malalties cardiovasculars es fonamenta en dos pilars
importants. En primer lloc, en les intervencions poblacionals de salut publica que
promouen els estils de vida saludables: exercici fisic, dieta equilibrada i deixar
de fumar. El segon lloc, l'altre pilar consisteix en fer un bon cribatge a les
consultes d'atencié primaria: quantificant el risc a patir una malaltia
cardiovascular a 10 anys. Es realitza a través d'unes funcions multifactorials que
proporcionen una puntuacié basada en sexe, edat i factors de risc tradicionals

adaptades a les diferents realitats poblacionals de cada pais.

A Catalunya es disposa d’una funcio de risc calibrada, adaptada i validada a les
dades locals d’incidéncia i distribucio dels factors de risc de la nostra poblaci6 és
'equacié del REGICOR. Utilitzant un punt de tall del risc cardiovascular a 10 anys
del 10% la funcio de REGICOR presenta una sensibilitat del 37% i una
especificitat del 89% (3).

Les taules de risc cardiovasculars REGICOR (Registre Gironi del Cor), adapten
les taules de Framingham a la incidéncia de cardiopatia isquemica i prevalenca

de factors de risc cardiovasculars locals, validades en una cohort espanyola



seguida durant 5 anys. El risc cardiovascular s'estratifica en 4 grups: menys del
5%: risc baix, entre 519.9%: risc moderat, entre 10 i 14.9% risc alt i més del 15%
risc molt alt (4).

La mesura de I'exposicio al risc cardiovascular d’un individu particular no es pot
fer des de la perspectiva de cada factor de risc per separat, s’ha d’analitzar
utilitzant un model multivariant mitjancant una equacié de risc. Les guies
europees de prevencio cardiovascular promouen 'adaptacié de la prevencio a

les circumstancies locals.

Aquestes determinacions seria important realitzar-les en pacients asimptomatics
amb risc cardiovascular intermedi en les taules de risc cardiovascular abans de
que els esdeveniments isquemics donin manifestacions cliniques. Hem de
calcular el risc cardiovascular per establir les prioritats de prevencié

cardiovascular i per decidir la intensitat de la intervencié farmacologica (5).

Es necessari distingir entre prevencié primaria i secundaria de malaltia
cardiovascular. La prevencidé primaria és l'activitat preventiva es realitza en
persones sense evidencia de malaltia vascular arterioesclerotica simptomatica.
La prevencié secundaria és l'activitat preventiva es realitza en pacients amb

evidencia de malaltia vascular arterioesclerotica simptomatica (4).

Malgrat les observacions epidemiologiques han demostrat una potent relacio
positiva, continua i independent entre els nivells de colesterol plasmatic (CLT) i
la incidencia de cardiopatia isquemica (6), no es detecta un clar nivell per sota
del qual desaparegui aquesta associacié (4). ElI desenvolupament de
I'arteriosclerosi i de la malaltia coronaria esta molt relacionada amb la formacio i

progressié de la placa de ateroma i la posterior formacio del trombus oclusiu.

El fibrinogen (FBG) tindria un important paper en aquests processos, des de les
fases inicials a les complicacions trombotiques, per la seva participacio en la

hemostasia o per altres mecanismes (7).

El fibrinogen participa des dels estadis més precocos fins als més tardans en el

procés aterotrombotic. El fibrinogen facilita I'acumulacié extracel.lular



subendotelial de lipoproteines de baixa densitat (LDL), transfereix colesterol de
les plaguetes als monocits / macrogafs. El fibrinogen té participacié primordial
promovent l'agregacio de plaguetes formant el tap plaguetari o trombe blanc.

En el procés trombotic el fibrinogen és el precursor del trombus de fibrina,
modulant la seva grandaria, la seva estructura i la seva forma. Nivells elevats de
fibrinogen indueixen la formacioé de trombus murals rigids, fortament adherits i

poc susceptibles a I'accié de la fibrinolisi (8).
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Fig. 1. Mecanismes potencials pels quals la hiperfibrinogenemia pot promoure
aterosclerosi, inflamacio, trombosi i isquémia.

Nivells alts de fibrinogen plasmatic (>300mg/dl) s’han relacionat amb un augment
de la morbiditat i mortalitat cardiovascular (9). Els estudis epidemiologics han
demostrat que el FBG es pot considerar com un factor de risc cardiovascular
independent (10). També hi ha estudis al nostre medi que ho demostren. No
obstant aix0, hi ha treballs que parlen d'una interdependéncia entre CLT i FBG.
També s'ha argumentat que els nivells de fibrinogen poden estar influits per
factors ambientals, per la dieta, pel tabaquisme, pel sobrepés aixi com per

I'exercici fisic (11). Diversos estudis han observat una disminucio del fibrinogen



després d’'una dieta en el pacient obés o amb sobrepes, el deixar de fumar i
I'exercici fisic (12-13). El fibrinogen és un biomarcador potencialment util per
avaluar l'estat inflamatori del pacient i el risc de malaltia cardiovascular
associada (14). A més a més, el fibrinogen influeix en el risc de trombosi per
diferents vies, hi ha mutacions als gens de fibrinogen que predisposen a la
trombosi, probablement estan implicats estats d’inflamacié i hipercoagulabilitat
(15).

Les implicacions que tenen els nivells elevats de fibrinogen a plasma com a factor
de risc en patologies coronaria, cerebral i en arteries periferiques han estat

descrites en estudis clinics i epidemiologics (16-17).

L’assessorament dietetic intensiu en persones adultes amb dislipémia o altres
factors de risc cardiovascular produeix canvis petits colesterol, i mitjans o
importants en els autorregistres de dieta i activitat fisica. No obstant aixo hi ha
una limitada evidéncia en el manteniment d'aquests comportaments o de seus

efectes fisics més enlla del any (18).

Un estudi de revisi6 sistematica de Cochrane, realitzat amb I'objectiu d’avaluar
I'efecte de la reduccié o modificacié de la ingesta de greixos alimentaris sobre la
mortalitat total i cardiovascular, va concloure que els assaigs amb seguiment
d'almenys dos anys van proporcionar major proteccid de la dieta contra

esdeveniments cardiovasculars (19).

L'estudi Northwick Park Heart va ser el pioner i en ell es va descriure una relacio
entre nivells elevats de fibrinogen plasmatic i el risc de patir isquémia coronaria
(20).

L’ateromatosi subclinica fa referéncia al compromis de la paret vascular que pot
estar present molts anys abans que es manifesti I'aterosclerosi. Per determinar
I'existéncia d’ateromatosi subclinica abans que els esdeveniments isquéemics
donin manifestacions cliniques hi ha noves técniques: index Turmell Brag (ITB),
ecografia carotidia o tonometria arterial. Actualment a [I'’Atencié Primaria
disposen d’aparell ecografic per a determinar el ITB. Diversos estudis han
demostrat I'associacio entre ITB i la mortalitat total, en pacients que presenten

valors per sota de la normalitat (0,9). Un valor d’ITB inferior a 0,9 en un pacient

10



asimptomatic, sense altres malalties cardiovasculars, hauria de ser considerat
un pacient de risc alt i s’hauria de realitzar el tractament com a prevencio
secundaria (21-22). En prevencié primaria, un de cada 10 subjectes amb risc
intermedi i un de cada 6 amb risc elevat presenten un ITB patologic. En aquests
subjectes estan indicades les mesures preventives enérgiques i la antiagregacio
(23). Carbayo et al, han realitzat un estudi a la poblacié espanyola on s’ha
demostrat que el ITB és un fort predictor de mortalitat total, aixi com el combinat
de morbilitat cardiovascular i mortalitat total (24). A més a més de la palpaci6 de
polsos, la determinacio del ITB és la prova més fiable pel diagnostic de la malaltia

arterial periferica (25).

Frequentment els esdeveniments cardiovasculars es produeixen en persones
amb risc cardiovascular baix o intermedi per les taules de Framingham,
REGICOR o0 SCORE. L’estudi ARTPER /PERART fet amb l'objectiu d’estudiar
com I'TB reclassifica el risc cardiovascular en aquests pacients. Es va realitzar
un estudi descriptiu transversal, multicéntric amb 3.171 pacients de més de 49
anys seleccionats aleatoriament. Van concloure que I'I'TB reclassifica a una
important proporcié de persones a la categoria de risc alt, sobre tot en dones i
amb la funci6 REGICOR (26).

L’alimentacié poc saludable i no practicar activitat fisica periodica sén les
principals causes de les malalties croniques més prevalents. La dieta
mediterrania caracteritzada per consum elevat d’aliments d’origen vegetal:
verdures, fruites, cereals no refinats llegums, peix, aus, productes lactics i ous,
amb una ingesta moderada de carn vermella i is d’oli d’oliva com font principal
de greix per cuinar i amanir. Aquest model alimentari es relaciona amb una major
longevitat, prevenci6 de diabetis, de la malaltia cardiovascular i d’alguns tipus
de cancer. Les dietes tradicionals s’han substituit rapidament per altres amb més
calories (més greix d’origen animal i més sucre afegit), menys ingesta d’hidrats
de carboni complexes i fibra. Amb tot aix0, hi ha hagut canvis conductuals que
han suposat una reducci6 de I'activitat fisica tant a la feina com en el temps de
lleure (televisio, internet, videojocs...). Segons I'Organitzacié Mundial de la Salut
(OMS) (1), l'obesitat i el sobrepés han assolit nivells d’epidemia mundial. S6n
problemes de salut que estan augmentant en tot el mén industrialitzat. Si no es

controla, seguira contribuint a la carrega de malalties no transmissibles, que cada
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vegada és major. La mortalitat global, com la de causa cardiovascular

s’incrementa a mesura que augmenta el pes.

Resulta essencial canviar els habits de la poblacié. L’Estratégia NAOS (Nutricio,
Activitat Fisica i Prevencio de I'Obesitat) (27) creada al 2005 amb la col-laboracio
de diferents sectors de la societat: administracions publiques, experts
independents, empreses relacionades amb el sector de l'alimentacio i de
I'activitat fisica, associacions, etc. Té l'objectiu de fomentar una alimentacioé
saludable i promoure l'activitat fisica per invertir la tendéncia ascendent de la
prevalenca de I'obesitat i, per tant, reduir la morbilitat i mortalitat atribuible a les
malalties croniques. Estableix linies d'accio per a reduir el grau d'exposicié de la
poblacio als factors de risc modificables: alimentaci6 inadequada i sedentarisme.
Entre les actuacions per a la prevencio de 'obesitat i malalties relacionades, es
realitzen accions de sensibilitzacié i conscienciacio dirigides a diferents grups de
poblacié sobre els beneficis d'una alimentacié saludable i variada i de realitzar
activitat fisica, facilitant canvis d'estils de vida i que la poblacié vagi adquirint
certs coneixements que permeti als consumidors ser més exigents amb la salut
i fer eleccions més adequades en els seus habits d'alimentacio i activitat fisica.
L'obesitat es un problema de salut publica que afecta a un gran percentatge de
la poblacid i que condiciona un augment de la morbimortalitat dels individus que
la pateixen. L'obesitat i el sobrepes constitueixen el factor de risc cardiovascular
de major prevalenca en el mon occidental. Segons el darrer consens de la World
Health Organization (WHO) (1), en I'étnia caucasiana, I'obesitat es defineix quan
'IMC=30 Kg/m2, que correspon a un percentatge de greix corporal del 35% en
dones joves i 25% en homes joves. L’etiologia exacta és desconeguda, es creu
qgue intervenen multiples factors geneétics, ambientals, metabolics i hormonals
(28).

L’obesitat i el sobrepés constitueixen el factor de risc cardiovascular de major
prevalenca en el mon occidental. A Europa, es calcula que la pateixen uns 81
milions de persones i que entre el 50-80% dels adults tenen IMC > 25 Kg/m2
(sobrepes i obesitat). L’index de massa corporal (IMC) és el parametre

quantitatiu d’eleccio per classificar I'obesitat, aquest es correlaciona amb els
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plecs cutanis i la quantificacié del greix corporal mesurat per impedanciometria
(28).

A Catalunya, segons un estudi de la Generalitat de Catalunya, les xifres de
prevalenca d’obesitat 'any 1992 foren del 10,7% pels homes i 15,0% per les
dones, perd aquestes mateixes xifres van passar al 2002 a 16,2% i 17,8% (28).

Les darreres dades de la “Encuesta Nacional de Salud de Espafa 2011/12”
presentades pel “Ministerio de Sanidad, Servicios Sociales e Igualdad” de I'Estat
Espanyol, mostren que un 17% de la poblaci6 espanyola major de 18 anys
presenta obesitat ('any 1993, només en presentava un 9,25%). A la poblacio
infantil les xifres d’obesitat sén del 9,6%. Si considerem la poblacié amb IMC >
a 25 (obesitat o sobrepes) les xifres es situen en un 53,7% a la poblacié adulta
(>18 anys) i del 27,8% a la poblacio infantil. Aquesta enquesta també ens revela
que un nomeés 45,8% de la poblacié espanyola consumeix a diari verdures, i un
61,4% fruita (29).

Steptoe et al va realitzar un estudi que va avaluar etapes de canvi en la ingesta
de greixos, l'activitat fisica i el consum de tabac durant un assaig controlat
aleatori d'orientacio conductual realitzat a I’Atencié Primaria, va observar que una
intervencié breu basada en l'assessorament adaptat a l'etapa de preparacié per
al canvi pot ser valués per a fomentar estils de vida saludables entre els pacients

en situacio de risc cardiovascular elevat (30).

Hi ha estudis que demostren la importancia d’incidir en el canvi de I'estil de vida.
La diabetis tipus 2 és un problema de salut publica en increment continuo que es
pot prevenir, o almenys demorar, mitjancant la intervencio intensiva sobre l'estil
de vida en individus amb risc a patir-la. El projecte DE-PLAN-CAT: l'aplicaci6 a
Catalunya del projecte europeu DE-PLAN, ha evidenciat l'efectivitat d'una
intervencio sobre I'estil de vida a la practica clinica a Atencié Primaria redueix la
incidencia de la diabetis tipus 2 entre els participants amb risc alt. Mostra una
reduccio del 36% del risc a desenvolupar diabetis al grup de intervencié intensiva

respecte a la intervencio convencional (31). Botija et al, en un estudi fet al nostre
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pais demostra que la qualitat de vida en pacients amb diabetis tipus 2 no resulta

afectada pel tractament intensiu dels factors de risc cardiovasculars (32).

L’estudi “Assaig clinic de intervencié en pacients amb hiperfibrinogenemia en
prevencio primaria de patologia cardiovascular en el Ambit de la Atencié Primaria
de Salut “- EFAP (33,34,35) realitzat amb pacients a I'atencio primaria amb xifres
de colesterol plasmatic normal i fibrinogen alt, va demostrar que una intervencié
intensiva per modificar estils de vida en pacients amb risc cardiovascular
moderat o alt és més eficac que la intervencié habitual en la disminucio del

fibrinogen plasmatic i la resta dels factors cardiovasculars.

Es van avaluar els resultats basals, observant que els grups de intervencio i
control eren homogenis i per tant, comparables. A més a més, la prevalenca
d'alguns dels FRCYV classics, com HTA, DM i tabaquisme, és similar a la de altres
estudis poblacionals realitzats a terme en el nostre ambit. No obstant aixo,
I'obesitat, en I'anterior treball, tenia una prevalenca més elevada, possiblement
per les caracteristiques de la poblacio inclosa: pacients que acudeixen a la
consulta médica, d'una mitjana d'edat d'uns 57 anys, amb risc

cardiovascular moderat o alt.

Com a efecte de la intervencio intensiva en la modificacio dels estils de vida
després de 24 mesos a lestudi EFAP es va observar una reduccié
estadisticament significativa del colesterol total, dels nivells de fibrinogen, de la
tensio arterial (sistolica i diastolica), pes i de I'index de Massa Corporal, en el
grup d'intervencio6 intensiva. No es van observar diferencies en altres variables
analitzades.

Posteriorment els 2 grups de I'estudi EFAP van seguir els controls habituals que

es realitzen a I'Atenci6é Primaria.

Després de 5 anys de finalitzar I'estudi EFAP, considerem interessant comprovar
'evoluci6 dels pacients en aquest temps, veure els possibles episodis
cardiovasculars que hagin sofert, la persistencia o no de les modificacions en els
estils de vida assolides i la seva repercussio en la presentacio de 'arteriosclerosi
subclinica. Aixi esbrinarem si el cost d’'una intervenci6 intensiva esta justificada i
els beneficis que es poden assolir al millorar alguns factors de risc

cardiovasculars.
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HIPOTESI

La hiperfifrinogenemia amb colesterol normal podria ser més que un marcador,
un factor de risc cardiovascular, que normalitzat a temps, podria prevenir

I'ateromatosi subclinica i les seves consequéncies.

Una intervencié intensiva per modificar estils de vida en pacients amb risc
cardiovascular moderat o alt podria ser més eficac que la intervencio habitual en

la disminucio del fibrinogen plasmatic i la resta dels factors cardiovasculars.

OBJECTIUS

Als 5 anys d’una intervenci6 intensiva d’estil de vida saludables de 2 anys de

duracio, entre 2 grups intervencio i control:
Objectius principals:

1. Avaluar els factors de risc cardiovasculars.

2. Avaluar I'ateromatosi subclinica.

Objectius secundaris:
1. Avaluar la morbimortalitat cardiovascular.

2. Avaluar la qualitat de vida i adherencia a la dieta mediterrania
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METODOLOGIA
- Disseny
- Subjectes d’estudi
- Recollida de dades
- Variables

- Pla d’analisi

DISSENY

Estudi longitudinal observacional multicentric de les cohorts estudiades a I'estudi
previ EFAP (33,34,35): 13 Centres d’Atencié Primaria del Baix Llobregat i
Barcelona ciutat. Analitzarem els 300 pacients que van finalitzar I'estudi EFAP,

passats 5 anys.
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SUBJECTES D’ESTUDI:

Pacients que havien participat i finalitzat I'estudi EFAP: 300 pacients: 146 del
grup intervencio i 154 del grup control.

Els pacients van ser reclutats a les consultes dels professionals sanitaris
d'atencié primaria (metges o infermers) quan acudeixen amb cita programada o

per via telefonica.

A l'estudi EFAP (33,34,35) es van incloure 436 pacients, 218 en cada grup, de
35 a 75 anys (intervencid i no intervencid), sense malaltia cardiovascular
(cardiopatia isquemica, accident cerebrovascular i arteriopatia periferica) amb
hiperfibrinogenemia (fibrinogen > 300 mg/dl) i colesterol plasmatic < 250 mg/dl

amb risc cardiovascular moderat alt.

Els pacients del grup intervencié van rebre amb més intensitat i frequéncia
consells sobre canvis en els estils de vida. El grup control va rebre les

intervencions habituals que es realitzen a I’Atencié Primaria.

Criteris d’inclusio:

- Pacients que hagin finalitzat 'estudi EFAP.
- Pacients que acceptin participar a I'estudi IMENCAR.

Criteris d’exclusio:

- Pacients que no hagin finalitzat 'estudi EFAP.

- Pacients que no volen participar a I'estudi IMENCAR.

- Pacients que s’han traslladat de centre d’atencié primaria.
- Pacients amb deteriorament cognitiu sever.

- Pacients amb malalties terminals evolucionades.
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Figura 2. Algoritme de I'estudi EFAP-IMENCAR:

624 Pacients avaluats als centres d’Atencié Primaria

188 exclosos

39 no consentiment

19 contraindicacions médicas

130 analitica inadecuada

v

436 Complien criteris d’inclusio i van ser aleatoritzats

Intervencio Intensiva 218 pacients.

Visita cada 8 mesos.
Visita cada 2 mesos.

Intervencié habitual 218 pacients.

72 pérdues -

64 pérdues

146 Avaluats als 24 mesos

154 Avaluats als 24 mesos

IMENCAR

A 4 A 4

- Factors de RISC CARDIOVASCULAR

- MORBIMORTALITAT
- ARTERIOSCLEROSIS SUBCLINICA

- QUALITAT DE VIDA | DIETA MEDITERRANIA

18




RECOLLIDA DE DADES:

La recollida de dades es realitzara al dossier dissenyat pel projecte. A cada
dossier podrem recollir les dades de 5 pacients, que quedaran classificats per

separadors. De cada pacient hi haura:

¢ Full d'informaci6 pel pacient (annex 1).

e Consentiment informat (annex 2).

e Full de recollida de dades (annex 3).

e Questionari de consum d'aliments i adheréncia a la dieta mediterrania
MEDAS-14 (annex 4).

e Questionari de qualitat de vida: RAND 36.

Foto 1. Dossier de recollida de dades
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VARIABLES

Dades administratives:

- Nom i cognoms, adreca i telefon de contacte, CIP (codi d’'identificacio
personal de la targeta sanitaria del Institut Catala de la Salut), edat en
anys, sexe (Home:1, Dona: 2), nom del Centre d'Atencié Primaria (CAP)

assignat al pacient, metge de familia o de capcalera, la data de registre.

Antecedents toxics (36):
- Tabaguisme: fumador: 1, no fumador: 2, exfumador: 3
Fumador: persona que ha consumit diariament durant el darrer mes qualsevol

guantitat de cigarretes, inclosa una.

No fumador: és l'individu que mai ha fumat cigarretes almenys durant un mes

de forma diaria.

Exfumador : és l'individu que essent préeviament fumador es manté almenys 12

mesos sense fumar.

- Consum d’alcohol: Quantificacié del consum diari d’alcohol mesurat en

unitats de beguda estandard (UBE = 10 grams d’alcohol pur) (37).

Equivalencies UBE:

e 1 UBE = una copa de vi, una cervesa, un cigalé o un xopet.
e 2 UBE = una copa de conyac o licor, un whisky o un cubata.

Segons I'Organitzacié Mundial de la Salut, el consum diari d'alcohol no pot

superar les 4 UBE en els homes i les 2 UBE en les dones.
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Exploracio fisica:

Pes, variable numérica continua mesurat en kilograms.

Talla, variable numeérica continua mesurada en centimetres.

La variable pes i talla es determinara amb la bascula-tallimetre ANO SAYOL

amb una precisio de 100 grams (pes) i 1 mm (talla).

index de Massa Corporal (IMC)

A partir del pes (en quilograms) i la talla (en metres) s’estima I'index de
Massa Corporal (IMC), que es calcula dividint el pes d’una persona en

quilos pel quadrat de la seva talla en metres: IMC= Pes/talla? (Kg /m2).

Perimetre abdominal (28): variable numerica continua expressada en

centimetres (cm): consisteix en mesurar amb una cinta metrica flexible el
perimetre abdominal a I'algada del melic amb el pacient de peu, després

d’haver expulsat 'aire. Valor normal: home <102 cm., dona < 88 cm.

Pressi6é Arterial Sistolica (PAS) (mmHQ) i Diastolica (TAD) (mmHq).

variable numérica continua expressada en mmHg.

Es mesura amb el monitor de Pressio Arterial Digital Automatic, model
OMRON HEM 7200-E (M3). Pantalla LCD Digital. Métode de mesura:

Oscil.lométric.

Per mesurar la pressio arterial el pacient ha d’asseure’s comodament amb
el brac recolzat a una taula a I'algada del cor sense que la roba I'oprimeixi.
Ha d’esperar en aquesta posici6 5 minuts. Es posa el bracal que a
d’ocupar 2/3 parts de la circumferéncia del brag (38).
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Antecedents patologics:

- Hipertensio Arterial (HTA):

Valors: HTA SI: 1, HTANO: 2

HTA SI. Pacients diagnosticats d’hipertensié arterial segons historia clinica o
pacients que compleixin criteris segons les Guies de Practica Clinica del ICS
(29): es defineix com l'elevacié de les xifres de Pressio Arterial Sistolica (PAS) =
140 mmHg i/o Pressi6é Arterial Diastolica (PAD) = 90 mmHg. La pressio arterial
(PA) s'’ha de mesurar dues vegades per cada visita en tres visites consecutives
[ s'’ha de calcular la mitjana per visita.
Per poder diagnosticar HTA, les xifres mitjanes de pressio arterial han de ser
elevades en cadascuna de les tres visites. S'ha de fer la mitjana de les mitjanes

de les tres visites) (38).

HTA NO: no compleix els criteris descrits per a HTA.

- Diabetis Mellitus (DM):

Valors: DIABETES SI: 1, DIABETES NO: 2
DIABETES Si:

Pacients diagnosticats de diabetis mellitus segons historia clinica o pacients
gue compleixin criteris diagnostics segons les Guies de Practica Clinica del
Institut Catala de la salut (ICS) (37):

Es considera un diagnostic de diabetis mellitus:

Glucémia basal = 126 mg/dl (7 mmol/l), en dues ocasions.

Glucemia a les 2 hores (G2H) del test de tolerancia oral a la glucosa
(TTOG) = 200 mg/dl (11,1 mmol/l), en dues ocasions (en un any).

Glucéemia a I‘atzar = 200 mg/dl (11,1 mmol/l) + simptomes tipics.

HbAlc = 6,5%, en dues ocasions (0 en una ocasio juntament amb un altre

dels criteris anteriors).
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DIABETIS NO: no compleix els criteris descrits per a diabetis mellitus.

- Dislipémia:
Valors: Dislipemia Sl: 1, Dislipemia NO: 2

Dislipemia Sl:
Pacients diagnosticats de dislipemia segons la seva historia clinica o
pacients que compleixin criteris (segons la Guia de Practica Clinica del ICS)

(4): colesterol total nivells iguals o superiors a 250 mg/dl (= 6.5 mmol/l).

El diagnostic d'hipercolesterolémia es duu a terme fent la mitjana de dues
determinacions obtingudes en un interval d'1-8 setmanes en condicions

adients:

1. La persona ha de mantenir I'estil de vida habitual (dieta, pes, exercici)
en les Ultimes 3 setmanes.

2. Dejuni de 12-14 hores, imprescindibles per a la valoracido dels
triglicérids, en les quals es pot beure aigua o begudes acaloriques.

3. Evitar I'exercici 3 hores abans de I'extraccio de sang.

4. En el procés d’extraccié de sang la persona ha d’estar asseguda i cal
evitar I'estasi venosa perllongada.

5. En els pacients que han patit un infart agut de miocardi o altres
sindromes isquemiques agudes, les concentracions de les lipoproteines
mesurades durant les primeres 24 hores d’aparicido de la malaltia, son
representatives de les xifres habituals.

6. Cal endarrerir I'extraccié fins a 3 setmanes després d’una malaltia lleu
o d’un canvi dietetic recent (vacances, Nadal, dietes d’aprimament) i fins,
com a minim, 3 mesos després d’una malaltia greu (cirurgia major o
episodi agut cardiovascular aterotrombaotic).

7. Cal suspendre els farmacs que no siguin estrictament necessaris,

sobretot si afecten el metabolisme lipidic.
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8. En lavaluacié del pacient dislipemic tractat i no catalogat caldra

suspendre la medicacié hipolipemiant sis setmanes abans de la valoracio

analitica (8 setmanes si son fibrats) mantenint la mateixa dieta.

Dislipemia NO: no compleix els criteris descrits per a dislipemia.

- Obesitat: OBESITAT SI: 1 NO: 2

Increment de pes respecte al que correspondria segons pes i talla, valorat

segons el index de Massa Corporal (IMC) (39). Segons IMC (pes en

Kg/tala en m?) OMS classifica:

o

o

o

o

>18,5 kg/m2: pes baix

18,5-24,9 kg/m2: normopés

25-29,9 kg/mz: sobrepés

30-34,9 kg/mz2: obesitat grau |

35-39,9 kg/mz2: obesitat grau Il

Igual o > 40 kg/m?: obesitat morbida (grau 1l1)

OBESITAT SI: pacient que consti el diagnostic d'obesitat a la historia

clinica o pacients que compleixin criteris diagnostics, segons OMS: index

de massa corporal (IMC) igual o superior a 30.

OBESITAT NO: IMC inferior a 30.

Noves patologies cardiovasculars: aparici6 o no de nous

d'esdeveniments cardiovasculars:

Nous esdeveniments cardiovasculars des de la finalitzacié de I'estudi EFAP fins

al moment de I'anamnesi per a I'estudi IMENCAR. Les dades les obtindrem per

anamnesi o per revisio de la historia clinica electronica del pacient (e-CAP) on

constin diagnostics codificats de malaltia cardiovascular (cardiopatia isquemica,

accident vascular cerebral, accident isquémic transitori, arteriopatia periférica).
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Valors: 0,1,2,3

0. No aparici6 de nous esdeveniments cardiovasculars des de la
finalitzacié de I'estudi EPAP.

1. Accident vascular cerebral (AVC), accident isquémic transitori (AIT).
2. Cardiopatia Isquémica: infart agut de miocardi (IAM), angor.

3. Vasculopatia arterial periférica

Mesura de la qualitat de vida:

Es realitza amb el questionari de salut RAND-36 (40): consta de 36 preguntes
on s’avalua: funcionament fisic, limitacié per problemes fisics, dolor corporal, rol
social, salut mental, limitacié per problemes emocionals, vitalitat, energia, fatiga,

percepcio general de la salut.

Avaluaci6 de Padheréncia a la dieta mediterrania:

Questionari MEDAS-14: questionari utilitzat i validat a I'estudi PREDIMED
(Estudi de Prevenci6 amb Dieta Mediterrania), s’anomena: MEDAS
(Mediterranean Diet Adherence Screener). Es un questionari de frequéncia
quantitatiu de consum d’aliments i adherencia de la dieta mediterrania que pot
ser utilitzat a la practica clinica per fer una rapida estimacio de I'adheréncia a la
dieta mediterrania. Test de 14 items. Valors: 1-14 (9 o més punts: adheréncia a

la dieta mediterrania) (Annex 4) (41).

Calcul del risc coronari: REGICOR (3,4):

La funcio de risc cardiovascular de Framingham es va imposar com a instrument
per ordenar el cribratge del risc cardiovascular en els anys noranta a tot el mon.
L’adaptacié de l'equaci6 de Framingham a la taxa d'esdeveniments i a la
prevalenca de factors de risc de la poblaci6 de Girona va proporcionar
estimacions molt properes a la nostra poblacid. Les Guies de Practica Clinica del
Institut Catala de la Salut ens recomanen la mesura del risc coronari a la poblacio

atesa de 35 a 74 anys i emprar les taules REGICOR.

Per al seu calcul necessitem coneéixer els seguients parametres dels pacients:

25



- Edat (anys)

- Tensio arterial sistolica i diastolica (mmHg)
- Sexe (home/dona)

- Colesterol total i HDL (mg/dl)

- Diabetis mellitus (si/no)

- Fumador (si/no)

Amb aquestes dades introduides, el nostre programa informatic e-cap, ens

permet calcular la variable REGICOR dels pacients de 35 a 74 anys.

Valors de la variable REGICOR:

Alt >20%
Moderat 10-19%
Lleu 5-9%
Baix <5%

Situacio vital:
e Viu.

e Exitus: pacients que hagin mort posteriorment a la finalitzaci6 del estudi
EFAP i abans de finalitzar la recollida de dades de I'estudi IMENCAR. Es

recollira 'edat i etiologia (si es coneix).

e No localitzat.

Dades analitiques es realitzara una analitica al laboratori de referencia del

Centre d’Atencié Primaria que la sol.licita. Es determinara:

- Fibrinogen (mg/dl), derivat del TP (temps de protrombina).
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- Perfil lipidic: colesterol total (mg/dl), colesterol HDL (lipoproteines d’alta
densitat) (mg/dl), colesterol LDL (lipoproteines de baixa densitat) (mg/dl),
triglicérids (mg/dl).

Calcul colesterol LDL deriva d’aplicar la formula de Friedewald, en cas de
triglicerids > 4,52 mmol/L (400 mg/dl) es donara colesterol no HDL

(colesterol total — colesterol HDL).

- Glucosa basal (mg/dl).
- Hemograma: hematocrit (%), leucocits (10e9/L) i plaquetes (10e9/L).
- Hemoglobina glicosilada (HBA1C) (%), en els pacients diabetics.

Determinacio de I'index turmell-brac

L’'index Turmell-Brac (ITB) és un métode simple, reproduible, que permet el
diagnostic de malaltia arterial periférica. L'ITB inferior o igual a 0.9 té una
sensibilitat superior al 95% i una especificitat propera del 100% en comparacio
amb I'arteriografia. En pacients asimptomatics la deteccio de I'I'TB baix ( < 0.9)
incrementa el risc cardiovascular i la mortalitat total més del doble si es compara
amb els que tenen un ITB normal (> 0.9-1.4). A més a més, el progressiu descens

de I'index ocasiona també un major increment del risc (42).

Técnica determinaci6 de I'index Turmell-Brag (37)

1. Abans d'’iniciar I'exploracid, s’ha de mantenir el pacient en repos (decubit supi)
durant 5 minuts. Mentrestant, es prepara tot el material necessari: sonda
Doppler, fonendoscopi, esfigmomanometre, gel. Després, cal fer-lo seure

comodament.

2. S’ha de col.locar el maneguet de I'esfigmomanometre en el brac del control
amb la camera d’aire per sobre de I'arteria braquial i 2 cm per sobre del plec de

I'articulacio.
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Si la circumferéncia del bra¢ és = 32 cm, cal utilitzar el maneguet per a obesos.

S’ha de mesurar la PAS amb el fonendoscopi i apuntar-la.

3. Cal cercar amb la sonda Doppler el punt on es sent millor el batec de I'arteria
braquial i buscar com més punts de recolzament millor (dits, canell, colze). La
sonda s’ha de col-locar en un angle de 45 — 60 graus respecte a la superficie de
la pell i, tot plegat, ha d’estar cobert pel gel. S’ha d’inflar el maneguet 20 mmHg
per sobre de la desaparicio del batec, sense moure la ma de la sonda (si es mou,
es pot perdre el batec o, si s’estreny massa, col.lapsar I'artéria) i desinflar-lo molt
a poc a poc (2 mmHg per segon). S’ha d’apuntar el valor d’on apareix el primer
batec, que correspon a la PAS, i que ha de ser semblant al valor trobat amb el

fonendoscopi (2 - 4 mmHg).

4. Cal palpar els polsos pedis i tibials posteriors: pedi esquerre i tibial dret des de
la banda dreta de la llitera i pedi dret i tibial esquerre, des de la banda esquerra,

suaument.

5. Cal col-locar el maneguet de I'esfigmomanometre a la cama dreta (les gomes
en posicid proximal), uns 2 - 3 cm pel damunt del mal.leol, per sobre del
recorregut de I'artéria tibial posterior. S’ha de vigilar la mida de la camera (2/3
parts de la circumferéncia del turmell). Cal cercar el punt on es sent millor el
batec pedi. S’ha de recolzar be la ma, el canell i 'avantbrag. Cal inflar el

maneguet i mesurar la PAS i apuntar-la.

6. S’ha de repetir la mateixa operacié amb la tibial posterior dreta. Si la diferencia
entre les PAS (la presa a la pedia i la tibial posterior) és 2 10 mmHg, s’ha de

deixar descansar el pacient i tornar a comencar.
7. S’han de repetir els mateixos passos a la cama esquerra.

8. Si ha passat més de mitja hora de la determinacio de la PAS braquial, s’ha de
tornar a mesurar amb la sonda Doppler. Es considera que I'exploracio no es pot

fer si no s’ha dut a terme en 35 minuts.
9. L'ITB es calcula segons la formula segient (fent servir dos decimals):
ITB=PAS mes elevada del turmell (pols pedi o tibial posterior)/PAS braquial

del bra¢ control
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S’han d’obtenir dos ITB per cada pacient (un per a cada cama), pero s’ha
d’utilitzar el més baix. Si no es pot determinar I'l'TB en una cama (per preséncia

d’ulceres, amputacio, etc.), s’ha d’utilitzar el de I'altra cama.

Valors del resultat ITB (24):

- normal=209-<14
- 21,4: calcificaci6 arterial (arteries poc compressibles).

- < 0,9: ateromatosi
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PLA D'ANALISI:

Es comparen els 2 grups amb técniques bivariants: test de la x2 per a les

proporcions i test de la t de Student, segons sigui necessatri.

Es realitzen models de regressio a fi d’analitzar el risc cardiovascular segons
I'efecte de la intervencié ajustat per variables d’interés en aquest analisi. Aixi
com també els models de regressio per analitzar el seguiment als 5 anys de totes
les variables definides anteriorment, tant per a I'objectiu principal com pels

secundaris.

ler. Objectiu: Efecte de la intervenci6 en factors de risc cardiovascular i

risc cardiovascular

1.a) Estudiar I'evolucié de factors de risc cardiovascular

Estudi longitudinal de les segients variables: FIBRINOGEN, colesterol,
triglicerids, colesterol HDL, colesterol LDL, GLUCOSA i hemoglobina glicosilada
(HBA1C), mesurades en els moments: basal, mes 8, mes 16, mes 24 (estudi
EFAP) i mes 60 (estudi IMENCAR), segons grup de tractament.

Estudi longitudinal de les seglents variables: tensio arterial sistolica, tensio
arterial diastolica, pes, mesurades en els moments: basal, cada 2 mesos fins al
mes 24 (estudi EFAP) i al mes 60 (estudi IMENCAR), segons grup de tractament.

1.b) Estudiar I"evolucid del risc cardiovascular segons grup d’intervencio.

Calcular REGICOR i Framingham per als moments basal, mes 8, mes 16, mes
24 (estudi EFAP) i mes 60 (estudi IMENCAR). A I'estudi EFAP es va calcular el
risc cardiovascular amb l'equacié de Framingham, i al IMENCAR amb el
REGICOR.

Estudiar longitudinalment aquestes mesures de risc cardiovascular segons grup

de tractament.
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L’efecte global longitudinal de la intervencid i la possible variacio de REGICOR

al llarg del temps s’ha avaluat longitudinalment amb un model de regressié mixta.

2on. Objectiu: Associaci6é de I'index de Turmell Brac amb factors de risc

cardiovascular

Sense tenir en compte els grups de tractament, estudiar I'associacio del ITB
(mesurat només als 5 anys) amb els factors de risc cardiovascular de manera

transversal en el seguiment dels 5 anys.

L’ITB es considerara patologic amb valors <0.9, normal amb valors entre 0.9-1.4,

i s’exclouran dels analisis els ITB =21.4.

Per a analitzar la possible associacio entre el tipus d’intervencio (variable
qualitativa dicotomica) i la variable resposta, I'l'TB o la tonometria arterial

s'utilitzara I'analisi de la covarianca (ANOVA).

3er. Objectiu: Efecte de la intervencidé en aparicio de esdeveniments

cardiovasculars i mortalitat

Segons la variable noves patologies cardiovasculars es defineix I'aparicio

d’esdeveniments cardiovasculars.

En base a la variable Exclos: “Exitus” es defineixen la mortalitat. Es comparara
de manera bivariant cada categoria de noves patologies i la mortalitat segons
grup de tractament, aixi com la aparici6 d’algun esdeveniment o exitus

conjuntament.

Es fara regressio logistica multivariant sobre aparicié d’algun esdeveniment, per
una banda (explicada per intervencié i caracteristiques basals, i en aquest cas
un exitus es consideraria missing: perdua), i mortalitat, per I'altra. Només en cas
de que resulti en el multivariant clarament que I'efecte dels exitus esta lligat als
factors de risc cardiovascular es plantejaria una logistica multivariant sobre la

aparicio d’algun esdeveniment o éxitus conjuntament.
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4rt. Objectiu: Avaluar la qualitat de vida i adheréncia a la dieta mediterrania.

4.a) Efecte de la intervencié en la qualitat de vida

Calcular les puntuacions del questionari RAND-36, descriure les dimensions
segons grup de tractament, i estudiar I'efecte de la intervencié sobre els

components fisics i mentals en models multivariants.

4. b) Avaluar adheréncia a la dieta mediterrania.

Avaluar l'associacié entre la intervencié basal i la puntuacié questionari de
frequencia de consum d’aliments i adheréncia a la dieta mediterrania als 5 anys

(sense poder ajustar per pel glestionari basal, per qué no es disposa).

Considerant el punt de tall: un valor superior a 8 com adheréncia a la dieta
Mediterrania, comparar els factors de risc cardiovascular (i el risc cardiovascular)
segons adheréncia o no a la dieta. En aquest cas ajustar per grup d’intervencié

és rellevant en cas d’'un analisi multivariant.
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ASPECTES ETICS

L'estudi s’ha dut a terme seguint els principis i les normes de Bona Practica

Clinica.

Tots els pacients han estat degudament informats i han signat el consentiment
informat (Annex 1 i 2). En el mateix full del consentiment es detalla que la

participacio ha de ser voluntaria, amb la possibilitat d'abandonar I'estudi si es vol.

La informacid recollida no s’utilitzara per cap altre proposit fora dels d’aquest
estudi.

El projecte IMENCAR ha estat aprovat pel Comité Etic d’Investigacié Clinica de
I'Institut d'Investigacié en Atencid Primaria Jordi Gol (IDIAP Jordi Gol) el 5 de
desembre del 2011 (annex 5).
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LIMITACIONS DE L"ESTUDI:

- Sobrecarrega assistencial als Centres d’Atencié Primaria, per aquest

motiu s’han dissenyat fulles de recollida de dades que facilitaran la feina.
- Pérdues de pacients (per desplagcament, no volen participar, éxitus,..).

- Canvis de professionals sanitaris i jubilacions, alguns dels nous sanitaris

no volen participar.

- Incompatibilitat dels sistemes informatics dels diferents ambulatoris que
no ens permeten accedir a les dades dels pacients.

- Les persones interessades en participar en I'estudi EFAP/IMENCAR, sén
pacients que acudeixen als Centres D’Atencié Primaria, per tant, poden estar
mMes interessats en la cura de la seva salut que la resta de la poblacio, aixo pot
suposar un biaix en no arribar al grup de poblacié menys sensibilitzat amb a seva
salut.

- No tots els Centres d’Atencié Primaria que participen al estudi disposen
d’aparell per a realitzar index Turmell Bra¢ (ITB). Cap dels centres estudiats
disposa d’aparell per index Dit Bra¢ (IDB). En pacients amb calcificacio i
obstruccio arterial podem obtenir un index turmell bra¢ normal. En aquests
pacients s’hauria de fer el index Dit Brag (IDB). El IDB s’obté al dividir la PAS en
el primer dit (o segon) del peu entre la PAS braquial del bra¢ control. En cas
d’isquémia greu, el IDB es correlaciona millor que el ITB amb el grau d’estenosis.
A més a més, les arteries dels dits del peu mai es calcifiquen. També hauriem
de fer el IDB a aquells pacients en que no es pugui fer el ITB per presentar

Glceres (43).
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PLA DE DESENVOLUPAMENT

12 etapa

Primers 6 mesos:

Elaboracio del protocol de I'estudi. Disseny de la plantilla de recollida de dades.
Redaccio del full de informacio dels pacients i del consentiment informat. Escollir

els guestionaris que s’inclouran a I'estudi. Confeccio dels dossiers.
Sol.licitar I'aprovaci6 del comité d’ética de la Idiap Jodri Gol.

Informar del projecte als directors dels Centres d’Atencié Primaria que participin
a I'estudi i demanar-los fer una reunié amb I'equip per convidar a participar als
investigadors de les Arees Basiques de Salut. Coordinacio dels diferents equips
sanitaris. Es fara una sessio informativa a tots els Centres d’Atenci6 Primaria que
participin, es passara un Power Point amb I'explicacio del projecte, es demanara
la participacié del personal sanitari, compromis per escrit dels investigadors
associats, i finalment s’entregara el material. Hi haura un referent del projecte a
cada centre que estara en contacte amb els investigadors. Planificacio del treball

a cada ambulatori.

22 etapa

12 mesos.

Recaptacio esglaonada de pacients de la base de dades del estudi EFAP (a la
consulta médica/infermeria o via telefonica). Confirmar el compliment de tots els
criteris d’inclusio. Es citara al pacient especificament a la consulta per informar-

li de I'estudi, demanar-li la seva participacio.
VISITA 12

Entregar i explicar el full informatiu del projecte.
Signar el consentiment informat.

Realitzar anamnesis segons la taula de recollida de dades.
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Exploraci6 fisica: pes, talla, index de massa corporal, mesura del perimetre

abdominal i determinacio de la pressio arterial.
Mesurar I'index Turmell Brag.

S’entregaran els questionaris per qué els ompli al seu domicili: enquestes de
gualitat de vida (RAND-36) i | questionari de frequencia de consum d’aliments i

adheréncia a la dieta mediterrania (MEDAS 14).

Demanar analitica al laboratori de referencia on es determina: Fibrinogen,
colesterol total, colesterol HDL, colesterol LDL, triglicérids, glucosa, hematocrit,
leucocits i plaquetes. Als pacients diabetics també es determina 'hemoglobina

glicosilada.

VISITA 22

A les dos setmanes es citara al pacient per informar-li dels resultats de la

analitica i del ITB. També es recolliran les enquestes complimentades.

VISITA 1 VISITA 2

Full informatiu i signar el Resultats analitica i ITB
consentiment

_ Recollir enquestes.
Recollida de dades

Exploracio fisica
ITB
Entregar questionaris

Demanar analitica
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32 etapa

6-12 mesos.
Darrera etapa del projecte:
- Recollida dels dossiers dels ambulatoris que han participat

- Entrega dels resultats a I'estadista per a realitzar I'analisi de la base de

dades.
- S’avaluaran les activitats realitzades
- Realitzar I'informe final del projecte.
- Comunicacions a congressos i jornades

- Publicacions a revistes cientifiques.
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624 Pacients avaluats als Centres d’Atencié Primaria
ESTUDI EFAP

188 exclosos
39 no consentiment

19 contraindicacions médiques
130 analitica no adient

v
436 Complien criteris d’'inclusié i es van
aleatoritzar

Intervencio Intensiva

Intervencié habitual
218 pacients
Visita cada 2 mesos

218 pacients
Visita cada 8 mesos

72 pérdues [IREE il G4 pérdues

y

_) 146 Avaluats als 24 mesos
Valoracio resultats
Fi EFAP

[
v v ‘
|

Fig.3. Esquema general de I'esquema previ i actual

154 Avaluats als 24 mesos
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RESULTATS

Dels 300 pacients que van finalitzar I'estudi EFAP es van incloure al estudi

IMENCAR 191 dels quals 173 han finalitzat I'estudi, podent recollir totes les

variables. 84 pacients es van excloure perqué van canviar de lloc de

residencia, no van voler participar el pacient o el seu equip sanitari o van

presentar deteriorament cognitiu sever o patologia terminal evolucionada. Del

total, 25 pacients van ser éxitus.

Pacientes finalizan

n=300

\

NN

Grupo intervenciéon

n=146 (48,67%)

Grupo control
n=154 (51,33%)

7~

Pérdidas de seguimiento

36,3%

41 abandonos
12 exitus

N\

-

n=9

R

Candidatos

n=93
(63,70%)

)

datos incompletos

N

N~—

Incluidos

n=84
(90,32%)

Fig 4. Pacients inclosos a I'estudi
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~
Pérdidas de
seguimiento
37,66%
45 abandonos
13 exitus
J
)
Candidatos
n=96
(62,34%)
~—
—

n=7

datos incompletos

~—

Incluidos

n=89
(92,71%)



Caracteristiques basals de la mostra:

Edat: L’edat mitjana de la mostra final va ser de 68 anys, superior a
I'edat de I'estudi EFAP pels anys que han passat, es va decidir fer el
projecte als 5 anys d’haver finalitzat I'estudi, pero han passat 2 anys

entre la redacci6 del projecte i la recollida de dades.

Sexe: Un 63,3% eren dones, sense diferencies significatives entre els 2
grups (p=0,716).
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Taula 1. Caracteristiqgues basals de la mostra aleatoritzada (eliminant tots els

exclosos en el moment basal), globalment i segons grup de tractament.

grup control

grup intervencio

Sexe 183 (63.32%) 94 (64.38%) 89 (62.24%) 0.716
Edat 59.00 [50.00, 66.00] 60.00 [51.25, 68.00] 58.00 [48.50, 65.50] 0.105
Pes 76.00 [68.00, 85.00] 77.00 [68.25, 86.75] 74.50 [68.00, 81.75] 0.134
Talla 157.00 [152.00, 165.00] 158.00 [152.00, 164.00] 157.00 [153.00, 165.00] 0.804
Obesitat 205 (71.68%) 110 (75.86%) 95 (67.38%) 0.117
Diabetis 40 (14.04%) 23 (15.86%) 17 (12.14%) 0.397
HTA 121 (42.46%) 61 (42.07%) 60 (42.86%) 0.905
tabaquisme 82 (28.57%) 36 (24.66%) 46 (32.62%) 0.151
Fibrinogen 354.50 [323.50, 394.00] 356.00 [327.00, 394.00] 353.00 [320.50, 393.50] 0.806
Colesterol 213.00 [190.00, 232.00] 213.00 [190.00, 232.00] 212.00 [190.00, 232.00] 0.868
TG 106.00 [79.00, 134.25] 106.00 [76.75, 141.00] 106.00 [79.00, 132.00] 0.927
HDL 53.00 [46.00, 65.00] 53.00 [46.00, 68.00] 53.00 [46.00, 61.75] 0.450
LDL 134.00 [114.00, 152.00] 133.00 [114.00, 152.00] 135.00 [118.00, 152.00] 0.729
Glucosa 99.00 [88.00, 115.00] 98.00 [88.00, 119.00] 99.00 [88.00, 115.00] 0.631
HBA1C 6.40 [5.42, 7.85] 6.10 [5.18, 7.85] 6.40 [5.65, 7.70] 0.644
hematocrit 41.20 [39.00, 44.00] 41.00 [39.00, 44.00] 42.00 [39.00, 45.00] 0.263
Leucocits 7.00 [6.00, 8.40] 7.20 [6.00, 8.40] 6.90 [6.00, 8.50] 0.628
Plaquetes 240.50 [206.00, 280.75] 238.00 [207.50, 267.50] 244.00 [203.50, 284.50] 0.433
UBE 0.00 [0.00, 0.00] 0.00 [0.00, 0.00] 0.00 [0.00, 0.00] 0.515
TAS 132.00 [123.50, 145.00] 135.00 [124.00, 145.00] 130.00 [123.00, 142.00] 0.234
TAD 80.00 [75.00, 88.25] 80.00 [75.00, 90.00] 80.00 [72.00, 86.00] 0.362

HTA: hipertensié arterial, TG= triglicérids, HDL = lipoproteines
d’'alta densitat; LDL = lipoproteines de baixa densitat; HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, UBE= Unitats de Beguda Estdadard
d’alcohol, TAS= Presié Arterial Sistolica, TAD = Presio Arterial
Diastdlica
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Taula 2. Caracteristiques als 5 anys de la mostra aleatoritzada (sense eliminar
exclosos en el moment basal), globalment i segons grup de tractament.

Global Cont grup intervencio p.valor
Estat 0.938
EXCLOS 84 (28.00%) 44 (29.14%) 40 (27.03%)
EXITUS 25 (8.33%) 13 (8.61%) 12 (8.11%)
FALTEN DADES 18 (6.00%) 8 (5.30%) 10 (6.76%)
FINALITZAT 173 (57.67%) 86 (56.95%) 86 (58.11%)
Edat 68.50 [61.00, 75.00] 68.50 [61.00, 76.00] 68.00 [60.50, 74.00] 0.413
Sexe 136 (70.47%) 68 (71.58%) 67 (69.07%) 0.753
pes.kg 74.00 [66.60, 84.00] 74.00 [67.95, 85.00] 73.10 [66.00, 81.50] 0.338
talla.cm 156.00 [151.00, 162.25] 155.00 [150.00, 162.50] 157.00 [153.00, 162.25] 0.347
IMC 30.20 [27.48, 33.16] 30.97 [27.71, 33.83] 29.50 [27.16, 32.01] 0.043
Obesitat 106 (55.21%) 60 (63.16%) 46 (47.92%) 0.042
Tabac 0.310
Fumador 19 (9.90%) 9(9.47%) 10 (10.42%)
No fumador 126 (65.62%) 67 (70.53%) 58 (60.42%)
Exfumador 47 (24.48%) 19 (20.00%) 28 (29.17%)
ALCOHOL.UBE 0.00 [0.00, 1.00] 0.00 [0.00, 0.00] 0.00 [0.00, 2.00] 0.094
Diabetis 53 (27.60%) 26 (27.37%) 27 (28.12%) 1.000
Dislipemia 116 (62.03%) 59 (63.44%) 56 (60.22%) 0.763
HTA 124 (64.25%) 64 (67.37%) 59 (60.82%) 0.370
Noves patol.CV 0.933
Cap 179 (91.33%) 88(92.63%) 90 (90.00%)
AVC 8 (4.08%) 3(3.16%) 5 (5.00%)
IAM, Angor 3(1.53%) 1(1.05%) 2 (2.00%)
Vasculopatia perif. 6 (3.06%) 3 (3.16%) 3 (3.00%)
PA 99.35 [93.00, 107.00] 101.00 [94.50, 110.00] 98.00 [92.00, 105.00] 0.018
Fibriogen.mg.dl 314.00 [282.50, 351.50] 316.00 [284.00, 350.50] 310.00 [278.50, 352.50] 0.379
Colesterol 206.70[182.70, 226.40] 208.20[180.95, 229.90] 205.10 [185.00, 221.00] 0.605
TG 109.20 [81.85, 142.95] 109.40 [85.20, 144.20] 108.05 [76.78, 137.15] 0.457
HDL 56.70 [46.55, 66.00] 57.30 [46.05, 64.45] 56.50 [47.60, 67.17] 0.562
LDL 123.85 [105.60, 145.20] 125.80 [103.25, 147.25] 122.10[105.70, 141.48] 0.658
GLUCOSA 100.80 [90.00, 115.30] 102.60 [91.80, 119.40] 97.20[90.00, 113.40] 0.156
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HBA1C 6.70 [6.10, 7.30] 6.80 [5.88, 7.27]
HEMATOCRIT 41.70 [38.98, 44.60] 41.70 [38.73, 44.75]
LEUCOCITS 6.70 [5.68, 8.10] 6.90 [5.80, 8.20]
PLAQUETES 231.00 [191.00, 283.25] 227.50 [185.25, 271.00]
TAS 133.00 [125.00, 140.00] 135.00 [126.00, 140.00]
TAD 78.00 [71.00, 84.00] 78.00 [71.00, 85.00]
ITB.D 1.10 [1.00, 1.23] 1.10 [1.00, 1.20]
ITBE 1.08 [1.00, 1.25] 1.08 [1.00, 1.24]
REGICOR 3.51[2.16, 5.08] 3.57 [2.51, 5.24]
MEDAS-14 9.00 [8.00, 10.00] 9.00 [8.00, 10.00]

6.70 [6.27, 7.40]
41.80 [39.20, 44.50]
6.50 [5.40, 7.70]
235.00 [191.00, 286.00]
132.00 [124.00, 140.00]
77.00 [70.00, 84.00]
1.08 [0.96, 1.23]
1.09 [0.96, 1.27]
3.49 [2.00, 4.98]

9.00 [8.00, 10.00]

0.778

0.912

0.111

0.375

0.368

0.521

0.975

0.995

0.206

0.697

PA= perimetre abdominal, TG= ftriglicérids, HDL = lipoproteines
d’alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat, HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, UBE= Unitats de Beguda Estandard
d’alcohol, Noves patol. CV= noves patologies cardiovasculars,
AVC = Accident vascular cerebral, AIT= accident isquémic
transitori. IAM= infart agut de miocardi, TAS= Pressié Arterial
Sistolica, TAD = Pressio Arterial Diastélica, ITB= index turmell
brag, MEDAS-14= qlestionari d’adheréncia a Ila dieta
mediterrania.
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Taula 3. Caracteristiques a 5 anys de la mostra aleatoritzada (eliminant
exclosos en el moment basal), globalment i segons grup de tractament.
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Global grup control grup intervencio
Estat 0.902
EXCLOS 77 (26.64%) 40 (27.40%) 37 (25.87%)
EXITUS 24 (8.30%) 12 (8.22%) 12 (8.39%)
FALTEN DADES 17 (5.88%) 7 (4.79%) 10 (6.99%)
FINALITZAT 171 (59.17%) 87 (59.59%) 84 (58.74%)
Edat 68.00 [60.75, 75.00] 69.00 [61.00, 76.00] 68.00 [60.00, 74.00] 0.310
Sexe 133 (70.00%) 68 (71.58%) 65 (68.42%) 0.752
pes.kg 74.00 [66.15, 84.15] 74.00 [67.50, 85.00] 74.00 [66.00, 81.75] 0.404
talla.cm 156.00 [151.00, 163.00] 155.00 [150.00, 162.50] 157.00 [153.00, 162.75] 0.356
IMC 30.40 [27.50, 33.30] 30.97 [27.71, 33.83] 29.62 [27.21, 32.03] 0.053
Obesitat 105 (55.56%) 59 (62.11%) 46 (48.94%) 0.080
Tabac 0.313
Fumador 19 (10.05%) 9 (9.47%) 10 (10.64%)
No fumador 124 (65.61%) 67 (70.53%) 57 (60.64%)
Exfumador 46 (24.34%) 19 (20.00%) 27 (28.72%)
ALCOHOL.UBE 0.00 [0.00, 1.00] 0.00 [0.00, 0.00] 0.00 [0.00, 2.00] 0.078
Diabetis 50 (26.46%) 25 (26.32%) 25 (26.60%) 1.000
Dislipemia 115 (62.50%) 60 (64.52%) 55 (60.44%) 0.648
HTA 121 (63.68%) 64 (67.37%) 57 (60.00%) 0.365
Noves.patol.CV 1.000
Cap 176 (91.67%) 87 (92.55%) 89 (90.82%)
AVC 7 (3.65%) 3(3.19%) 4 (4.08%)
IAM, Angor 3 (1.56%) 1(1.06%) 2 (2.04%)
Vasculop.perif 6 (3.12%) 3(3.19%) 3 (3.06%)
PA 99.85 [93.00, 107.00] 100.75 [94.00, 110.00] 98.00 [91.80, 105.00] 0.025
Fibrinogen.mg.dl 314.00 [282.00, 352.00] 317.00 [284.00, 351.25] 311.00 [278.00, 355.00] 0.344
Colesterol 206.85 [184.30, 226.70] 210.90 [183.25, 229.90] 206.00 [185.28, 221.40] 0.588
TG 108.50 [80.50, 142.60] 109.40 [85.20, 144.20] 106.75 [76.32, 136.28] 0.325
HDL 56.90 [47.20, 66.60] 57.70 [46.25, 65.00] 56.50 [47.80, 67.53] 0.566




LDL 124.20 [105.70, 145.50] 125.80 [104.50, 147.25]
GLUCOSA 99.90 [90.00, 113.40] 102.60 [91.80, 117.90]
HBA1C 6.75 [6.10, 7.32] 6.80 [5.88, 7.27]
HEMATOCRIT 41.70 [39.00, 44.60] 41.70 [38.73, 44.75]
LEUCOCITS 6.70 [5.60, 8.10] 6.95 [5.80, 8.20]
PLAQUETES 231.00 [191.00, 284.00] 227.50 [185.25, 274.00]
TAS 133.00 [125.00, 140.00] 135.00 [126.00, 140.00]
TAD 78.00 [71.00, 84.00] 78.00 [71.00, 85.00]
ITB D 1.09 [1.00, 1.22] 1.10 [1.00, 1.20]
ITBE 1.08 [0.99, 1.24] 1.07 [1.00, 1.23]
REGICOR 3.48[2.13,5.11] 3.50 [2.45, 5.24]
MEDAS-14 9.00 [8.00, 10.00] 9.00 [8.00, 10.00]
Algun ITB<0,9 27 (15.70%) 12 (13.79%)

122.50 [106.40, 142.62]
97.00[89.10, 112.50]
6.70 [6.23, 7.40]
41.80 [39.30, 44.55]
6.50 [5.40, 7.75]
231.00 [191.00, 286.00]
132.00 [123.50, 139.50]
77.00 [70.50, 84.00]
1.07 [0.96, 1.23]
1.08 [0.96, 1.27]
3.41[2.00, 5.02]
9.00 [8.00, 10.00]

15 (17.65%)

0.708

0.133

0.756

0.845

0.091

0.433

0.360

0.582

0.816

0.947

0.269

0.632

0.534

PA= perimetre abdominal, TG= triglicérids, HDL = lipoproteines
d’alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat, HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, UBE= Unitats de Beguda Estandard
d’alcohol, Noves patol. CV= noves patologies cardiovasculars,
AVC = Accident vascular cerebral, AIT= accident isquémic
transitori, IAM=infart agut de miocardi, TAS= Pressio Arterial
Sistélica, TAD = Pressio Arterial Diastolica, ITB= index turmell
brag, MEDAS-14= qlestionari d’adheréencia a Ila dieta
mediterrania.
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Taula 4. Caracteristiques a 5 anys de la mostra aleatoritzada (eliminant exclosos
en el moment basal i exitus a seguiment), globalment i segons grup de
tractament.

grup control

grup intervencio
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Estat 0.741
EXCLOS 77 (29.06%) 40 (29.85%) 37 (28.24%)
EXITUS 0 (0.00%) 0 (0.00%) 0 (0.00%)
FALTEN DADES 17 (6.42%) 7 (5.22%) 10 (7.63%)
FINALITZAT 171 (64.53%) 87 (64.93%) 84 (64.12%)
Edat 68.00 [60.25, 74.75] 68.50 [61.00, 75.75] 67.50 [59.50, 74.00] 0.313
Sexe 132 (70.21%) 67 (71.28%) 65 (69.15%) 0.873
pes.kg 74.00 [66.00, 84.05] 74.00 [67.25, 84.88] 74.25 [66.00, 81.88] 0.495
talla.cm 156.00 [151.00, 163.00] 155.25 [150.00, 162.75] 157.00 [153.00, 163.00] 0.388
IMC 30.40 [27.45, 33.20] 30.88 [27.63, 33.63] 29.74 [27.16, 32.04] 0.075
Obesitat 103 (55.08%) 58 (61.70%) 45 (48.39%) 0.078
Tabac 0.396
Fumador 19 (10.16%) 9(9.57%) 10 (10.75%)
No fumador 123 (65.78%) 66 (70.21%) 57 (61.29%)
Exfumador 45 (24.06%) 19 (20.21%) 26 (27.96%)
ALCOHOL.UBE 0.00 [0.00, 1.00] 0.00 [0.00, 0.00] 0.00 [0.00, 2.00] 0.077
Diabetis 48 (25.67%) 24 (25.53%) 24 (25.81%) 1.000
Dislipemia 114 (62.64%) 60 (65.22%) 54 (60.00%) 0.540
HTA 119 (63.30%) 63 (67.02%) 56 (59.57%) 0.364
Noves.patol.CV 1.000
Cap 176 (91.67%) 87 (92.55%) 89 (90.82%)
AVC 7 (3.65%) 3(3.19%) 4 (4.08%)
IAM, Angor 3 (1.56%) 1(1.06%) 2 (2.04%)
Vasculop.perif 6(3.12%) 3 (3.19%) 3 (3.06%)
PM.ABDOM 99.85 [93.00, 107.00] 100.50 [94.00, 110.00] 98.00 [91.60, 105.00] 0.033
Fibrinogen.mg.dl 314.00 [282.00, 350.50] 316.00 [284.00, 350.50] 310.50 [277.50, 351.25] 0.355
Colesterol 207.00 [184.90, 226.85] 211.10[184.30, 230.30] 206.35 [186.18, 221.60] 0.582
TG 109.00 [80.50, 142.60] 111.15 [85.05, 144.30] 107.60 [76.10, 136.50] 0.329
HDL 56.90 [47.20, 66.80] 57.50 [46.18, 65.00] 56.50 [48.40, 67.70] 0.470
LDL 124.20 [106.20, 145.70] 126.35 [104.88, 147.72] 122.70 [106.40, 143.20] 0.675




GLUCOSA 99.90 [90.00, 113.88] 101.74 [91.80, 118.35]
HBA1C 6.80 [6.10, 7.35] 6.80 [5.88, 7.27]
HEMATOCRIT 41.80 [39.10, 44.65] 41.70 [38.80, 44.80]
LEUCOCITS 6.80 [5.65, 8.10] 7.00 [5.80, 8.20]
PLAQUETES 231.00 [191.00, 284.50] 229.00 [186.00, 275.00]
TAS 133.00 [125.00, 140.00] 134.50 [126.00, 140.00]
TAD 78.00 [71.00, 84.00] 78.00 [71.00, 84.75]
ITB.D 1.09 [1.00, 1.23] 1.10 [1.00, 1.20]
ITB.E 1.08 [1.00, 1.24] 1.07 [1.00, 1.23]
REGICOR 3.48[2.13,5.11] 3.50 [2.45, 5.24]
Qiiest diet Medit 9.00 [8.00, 10.00] 9.00 [8.00, 10.00]
Algun ITB<0,9 26 (15.20%) 12 (13.79%)

97.10 [90.00, 112.95]
6.70 [6.20, 7.40]
41.80 [39.40, 44.58]
6.55 [5.40, 7.77]
233.00 [192.00, 286.00]
132.00 [124.00, 139.75]
77.50 [71.00, 84.00]
1.08 [0.96, 1.23]
1.08 [0.96, 1.27]
3.41[2.00, 5.02]
9.00 [8.00, 10.00]

14 (16.67%)

0.180

0.716

0.837

0.104

0.432

0.489

0.721

0.920

0.951

0.269

0.601

0.673

HBA1C =

TG= triglicerids, HDL = lipoproteines d’alta densitat, LDL
lipoproteines de baixa densitat,

Hemoglobina

Glicosilada, UBE = Unitats de Beguda Estandard d’alcohol, Noves
patol. CV= noves patologies cardiovasculars, AVC = Accident
vascular cerebral, AIT= accident isquémic transitori, IAM=infart
agut de miocardi, TAS= Pressi6 Arterial Sistolica, TAD = Pressio
Arterial Diastdlica, ITB= index turmell brag, MEDAS-14=
questionari d’adheréncia a la dieta mediterrania.
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Taula 5. Comparacio transversal dels outputs clinics segons grups de tractament
al mes 24, al mes 60 i tests de I'efecte de la intervencid i la variacio d’aquest
efecte en el mes 60 respecte al mes 24.

n 24

FIBRINOGEN 259

coLesTeroL | 261

TG 189
HDL 192
LDL 190

GLUCOSA | 190

HBA1C (30

TAS 203
TAD 203
PES 187

Miss
ings
24

41
39
111
108
110
110
270
97

97

11

w

Control 24
338.18 (68.66)
225.11 (32.21)
120.05 (55.14)
60.13 (14.45)
129.32 (32.37)
106.61 (27.29)

7.14 (1.44)
136.64 (14.73)

80.40 (8.63)

79.88 (12.26)

Int 24
306.32 (57.91)
204.40 (30.49)
114.74 (56.05)

61.46 (15.46)
130.66 (28.90)
110.57 (36.09)
6.82 (1.67)
129.37 (15.26)
75.52 (9.57)

73.09 (11.72)

p valor
24

<0.001
<0.001
0.512
0.538
0.765
0.394
0.584
<0.001
<0.001

<0.001

n 60

183

191

190

190

190

191

63

191

191

191

Missi
ngs
60
117
109
110
110
110
109
237
109

109

109

Control 60
330.33 (59.79)
203.15 (41.10)
119.05 (54.12)
55.80 (16.55)
120.67 (37.14)
105.38 (43.70)

7.10 (1.91)
134.03 (14.56)

77.74 (8.30)

76.30 (13.50)

Intervencié 60
320.37 (67.44)
202.41 (36.29)
118.53 (65.96)
58.47 (14.67)
123.33 (34.94)
99.58 (30.11)
6.88 (0.99)
131.45 (13.78)
77.88 (10.57)

75.04 (14.64)

p valor
60

0.293
0.896
0.952
0.241
0.611
0.286
0.572
0.209
0.919

0.539

p valor

MM
<0.001
<0.001

0.355
0.822
0.981
0.219
0.518
0.003
<0.001

<0.001

p valor
varia
MM
0.023
0.001
0.410
0.692
0.890
0.124
0.731
0.092

0.003

<0.001

TG= triglicérids , HDL = lipoproteines de alta densitat; LDL = lipoproteines de baixa densitat .
HBAL1C = Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistolica, TAD= tensio arterial diastolica,
p valor MM: p valor Mixed Model: Efecte intervencid, p valor varia MM: p valor Mixed Model: Variacio

efecte intervencio

L’efecte global longitudinal de la intervencio i la possible variacié d’aquest efecte

al llarg del temps s’ha avaluat longitudinalment mitjancant un model de regressié

mixta.

e La columna “p valor Mixed Model: Efecte intervencié” conté el p-valor

del test sobre la hipotesi en el global de I'estudi entre els seguiments del

mes 24 i 60, la intervencié no té cap efecte en la mesura de resultat

corresponent (per tant, un p-valor<0,05 apuntaria a un efecte global de la

intervencid en aquesta mesura de resultat)
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e La columna “p valor Mixed Model: Variacio efecte intervencio” conté
el p-valor del test sobre la hipotesi de que l'efecte de la intervencio és
constant al llarg de l'estudi (per tant, un p-valor<0,05 apuntaria a que
I'efecte de la intervencié en aquesta mesura varia del mes 24 al mes 60).
Aquelles variacions estadisticament significatives o que, sense ser-ho,
apunten una tendencia a fer desapareixer un efecte de la intervencio

detectat al mes 24 s6n marcades en negreta.

1. Avaluacio els factors de risc cardiovasculars.

Els factors de risc cardiovascular avaluats son: dislipemia, obesitat, diabetis
mellitus, hipertensio arterial, index de massa corporal, perimetre abdominal,
tabac. També s’ha calculat el REGICOR.

1.1.Dislipémia

No hi ha diferéncies estadisticament significatives amb els pacients diagnosticats
de dislipemia entre el grup control i el grup intervencié (p= 0,763).
Tampoc observem diferéncies significatives en el perfil lipidic obtingut a

I'analitica entre els 2 grups.

1.2. Obesitat

En el grup intervencié un 47,92% dels pacient presenten obesitat i en el grup
control un 63,16%, hi ha diferéncies estadisticament significatives (p=0,042). La
mitjana del IMC al grup intervencié és de 29,50 (sobrepés)i del grup control 30,97
(obesitat). En situacio basal, al seleccionar la mostra del estudi EFAP, el IMC del
grup intervencio era de 30,3 i el control 30,5. Al finalitzar I'estudi EFAP, després
d’una intervencio intensiva de 24 mesos la mitjana IMC del grup intervencio era
de 29,6 i el del grup control 31,8. Al final de I'estudi IMENCAR, passats 5 anys
de l'estudi EFAP, el IMC del grup intervencié segueix sent inferior al del grup

control (29,5 al grup intervenci6 i 30,97 al grup control).
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32,25

31,50

30,75

30,00

29,25

28,50

27,75
IMC (P=0,0001) 2 ANYS IMC (P=0,043) 5 ANYS

CONTROL
INTERVENCIO

Figura 5. Evoluci6 del IMC als 2 i 5 anys

Segons IMC 'OMS classifica: >18,5: pes baix, 18,5-24,9: normopes, 25-29,9:
sobrepés, 30-34,9: obesitat grau I, 35-39,9: obesitat grau Il, Igual o > 40: obesitat
morbida (grau IIl). En el grafic 1 podem observar la situacio ponderal de la nostra

mostra segons aquesta classificacio.
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120

90

60 mGRUP INTERVENCIO
#GRUP CONTROL

30

0

PES BAIX NORMOPES SOBREPES OBESITAT OBESITAT
MORBIDA

Grafic 1. Situacié ponderal en funcié del IMC

B GRUP INTERVENCIO
@ GRUP CONTROL

PES BAIX NORMOPES IMC>25

Grafic 2. Situacié ponderal en funcié del IMC: baix, normal o superior a 25
IMC> 25: sobrepes+obesitat+obesitat morbida.

El grup intervencio presenta major proporcioé de pacients amb normopes i menor
amb IMC superior a 25 que el grup control (Grafic 2).
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1.3. Diabetis Mellitus

No hi ha diferéncies estadisticament significatives amb el nUmero de pacients
diagnosticats de diabetis mellitus entre el grup control i el grup intervencio
(p=1,000).

Al veure els resultats de la mitjana de la glucosa basal de l'analitica, el grup
intervencid presenta xifres inferiors al grup control malgrat no hi ha diferéncies

significatives (p= 0,156).

1.4 Hipertensio arterial

Al grup intervencié hi ha un 60,82% de pacients hipertensos i en el grup control

un 67,37%, sense que tampoc aixo suposi diferencies significatives (p= 0,370).

1.5. index de massa corporal

El grup intervencio té una mitjana de IMC de 29,50, inferior al grup control que

és de 30,97), aqui si es troben diferéncies significatives (p=0,043).

Tabla 6. Caracteristiques de volum corporal als 60 mesos globalment i segons
grup de tractament.

VARIABLE GLOBAL CONTROL INTERVENCION

IMC 30.20 [27.48, 33.16] 30.97 [27.71, 33.83] 29.50[27.16, 32.01] 0.043

OBESITAT 106 (55.21%) 60 (63.16%) 46 (47.92%) 0.042

PERIMETRE | 99.35[93.00, 107.00] | 101.00 [94.50, 110.00] 98.00 [92.00, 105.00] 0.018
ABDOMINAL

IMC= index de Massa Corporal

Obesitat= IMC>30
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1.6. Perimetre abdominal

Observem diferencies estaditicament significatives entre els 2 grups al avaluar
el perimetre abdominal, el grup intervencié presenta un perimetre abdominal
inferior al grup control (p=0,018). El perimetre abdominal ha de ser igual o inferior
a 102 en homes i de 88 en dones (28). Dins del grup intervencié hi ha un
percentatge superior de perimetre abdominal correcte respecte al grup control.
Malgrat aixo cal dir que la majoria de les dones que han patrticipat a I'estudi tenen

un perimetre abdominal superior a 88.

Taula 7. Perimetre abdominal correcte i patologic

Control Intervencid
PA correcte/PA patologic PA correcte/PA patologic
Homes 11/28 19/29
Dones 8/69 11/65

PA: perimetre abdominal

Taula 8. Perimetre abdominal patologic.

control intervencio

PA PATOLOGIC basal (%)

PA PATOLOGIC final (%)

PA: perimetre abdominal

La proporcio de perimetres abdominals patologics basals (amb més dades
mancants que dades disponibles, 158 missings, 142 dades) no assoleix la

significacié estadistica (Taula 9).

53



Taula 9. Proporcié de perimetres abdominals patologics basals

n analizada Missings Global Control Intervencio
PA Patologic 00 142" "158" "92 (64.79%)" "50 (71.43%)" "42 (58.33%)"
PA Patologic 60. 180" "120" "134 (74.44%)" "75 (80.65%)" "59 (67.82%)"

PA: perimetre abdominal

En el seguiment als 5 anys, la proporcié de perimetres abdominals patologics
(amb encara 120 missings, n analitzada 180) no aconsegueix tampoc la

significacio estadistica, si bé s’aproxima considerablement.

En un model de regressio logistica explorant si la intervencio pot haver afectat al
perimetre abdominal, tenint en compte el perimetre abdominal basal, la

intervencié no resulta significativa.

Estimate Std. Error z value Pr(>|z|)
(Intercept) -0.4809 0.4583 -1.049 0.294
PerAbdomPatologicOOPerimetre Abdominal Patologic 2.5599 0.5586 4.583
4.59e-06 ***
grupintint 0.5483 0.5371 1.021 0.307

1.7. Tabac

Un 9.90% dels pacients de la mostra son fumadors, sense trobar diferéncies
estadisticament significatives entre el grup control i intervencié (p=0,310).
El percentatge d’exfumadors és superior al grup intervencié (29,17%) que al grup
control (20%).
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1.8. REGICOR

Taula 10. Comparacio transversal del risc cardiovascular segons grups de
tractament al mes 24, al mes 60 i tests de I'efecte de la intervencio i la variacio
d’aquest efecte en el mes 60 respecte al mes 24.

Control ‘ Intervencio p-value*  p valor Mixed Model p valor Mixed Model

Mes 24 Efecte intervencio Variacio ef.intervencio
REGICOR 6.92 (4.47) 5.69 (3.23) 0.027
Mes 60
5.65 (2.05) 5.59 (2.44) 0.849

*p-valor del t-test comparant les mitjanes entre el grup control i el grup intervencié en el tall
transversal del mes corresponent.

Al finalitzar I'estudi EFAP el grup intervencio presentava un valor de REGICOR
inferior al del grup control amb diferéncies estadisticament significatives (p=
0,027). Al finalitzar I'estudi IMENCAR presenten un valor de REGICOR similar,
ja que el grup control ha disminuit el risc coronari REGICOR de 6,92 als 2 anys
a 5,65 als 5 anys.

El efecte global longitudinal de la intervencid i la possible variacié d’aquest efecte
al llarg del temps s’ha avaluat longitudinalment mitjancant un model de regressié

mixta.

e La columna “p valor Mixed Model: Efecte intervencié conté el p-valor del
test sobre la hipotesi de que globalment, en el global de I'estudi entre els
seguiments del mes 24 i 60, la intervencio no té cap efecte en la mesura
de resultat corresponent (per tant, un p-valor< 0,05 apuntaria a un efecte

global de la intervencié en aquesta mesura de resultat)

e La columna “p valor Mixed Model: Variacio efecte intervencié” conté el p-
valor del test sobre la hipotesi de que I'efecte de la intervencio és constant
al llarg de I'estudi (per tant, un p-valor<0,05 apuntaria a que I'efecte de la
intervencié en aquesta mesura varia del mes 24 al mes 60). Aquelles

variacions estadisticament significatives o que, sense ser-ho, apunten una
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tendéncia a fer desapareixer un efecte de la intervencio detectat al mes

24 s6n marcats en negreta.
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2. Avaluacio de Iateromatosi subclinica

L’'ITB <0,9 permet el diagnostic de malaltia arterial periférica, i esta relacionat

amb un augment del risc cardiovascular i la mortalitat total (42).

En realitat, 8 pacients dels 174 als que hem pogut realitzar el ITB (donat que no
tots els centres disposen d’aparell per realitzar-lo) presenten ITB < 0,9, que

representa un 4,6 % de la nostra mostra.

Taula 11a. Comparaci6 transversal del risc cardiovascular segons index
Turmell Brag dret al mes 60 i tests de diferéncies en la distribucié dels factors
de risc segons grup de ITB dret.

<0,9 (0.9, 1.4) p.valor
FIBRINOGEN 203.12 (169.27) 217.34 (161.99) 0.775
COLESTEROL 198.52 (41.03) 203.92 (39.55) 0.656
TG 126.28 (46.48) 120.39 (61.67) 0.676
HDL 54.62 (16.68) 56.95 (15.31) 0.636
LDL 118.72 (32.74) 122.71 (37.70) 0.683
GLUCOSA 116.17 (53.00) 101.56 (36.46) 0.348
HBA1C 7.70 (2.54) 7.01 (1.39) 0.508
TAS 127.92 (13.67) 132.61 (13.10) 0.254
TAD 76.31(11.70) 78.28 (9.18) 0.563
PES 76.51 (14.01) 74.89 (12.90) 0.694

TG= triglicérids, HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat,
HBA1C = Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi¢ arterial sistélica, TAD= tensi6 arterial
diastolica

Mitjana i desviacid estandard. p-valor del t-test comparant les mitjanes entre els grups definits
a les columnes.

En la comparacio transversal del risc cardiovascular segons index Turmell Brag
dret al mes 60 i tests de diferencies en la distribucio dels factors de risc segons

grup de ITB dret, no s’observen diferéncies estadisticament significatives.
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Taula 11b. Comparaci6 transversal del risc cardiovascular segons index
Turmell Brag esquerre al mes 60 i tests de diferencies en la distribucio dels
factors de risc segons grup de ITB esquerre.

<0,9 (0.9,1.4) p.valor
FIBRINOGEN 230.84 (150.03) 218.79 (163.26) 0.753
COLESTEROL 196.38 (37.87) 205.42 (39.27) 0.352
TG 114.53 (40.23) 122.80 (64.88) 0.454
HDL 57.92 (22.09) 57.10 (15.07) 0.881
LDL 109.28 (39.72) 124.35 (36.15) 0.140
GLUCOSA 98.58 (33.37) 103.43 (39.74) 0.575
HBA1C 6.69 (0.50) 7.19 (1.68) 0.117
TAS 129.00 (13.59) 132.67 (12.99) 0.290
TAD 72.72 (9.17) 78.70 (9.01) 0.016
PES 76.83 (19.73) 75.28 (13.19) 0.750

TG-= triglicérids, HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat,
HBAL1C = Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistélica, TAD= tensi6 arterial
diastolica

Mitjana i desviacio estandard. p-valor del t-test comparant les mitjanes entre els grups definits
a les columnes.

En la comparaci6 transversal del risc cardiovascular segons index turmell Brag
esquerre al mes 60 i tests de diferencies en la distribucié dels factors de risc
segons grup de ITB esquerre, hi ha diferencies estadisticament significatives a
la tensio arterial diastolica en el grup que tenen ITB patologic presenten tensions
arterials diastoliques inferiors al grup amb ITB patologic, malgrat que els que

tenen ITB normal presenten xifres de tensio arterial diastoliques també correctes.

58



Taula 11c. Comparacio transversal del risc cardiovascular segons index
Turmell Bra¢g minim (el minim entre el dret i 'esquerre) al mes 60, i tests de
diferencies en la distribucio dels factors de risc segons grup de ITB minim.

FIBRINOGEN
COLESTEROL
TG

HDL

LDL
GLUCOSA
HBA1C

TAS

TAD

PES

<0,9
222.52 (154.52)
203.23 (36.81)
122.23 (45.40)
57.75 (20.04)
116.73 (37.05)
105.91 (44.96)
7.25(2.07)

128.50 (13.82)

74.38 (9.39)

78.05 (18.17)

(0.9, 1.4)
216.35 (163.76)
203.36 (39.87)
121.77 (64.69)

56.63 (15.09)
122.97 (36.65)
102.20 (37.37)
7.06 (1.44)
132.90 (12.83)
78.73 (9.14)

75.16 (13.06)

p.valor
0.854
0.988
0.965
0.789
0.434
0.695
0.778
0.140
0.036

0.445

Mitjana i desviacio estandard. p-valor del t-test comparant les mitjanes entre els grups definits

a les columnes.

TG= triglicérids, HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat,
HBAL1C = Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistélica, TAD= tensi6 arterial

diastolica

En la comparacio transversal del risc cardiovascular segons index Turmell Brac

minim (el minim entre el dret i 'esquerre) al mes 60 i tests de diferéncies en la

distribucié dels factors de risc segons grup de ITB minim, s’observen diferéncies

estadisticament significatives a la tensi6 arterial diastolica en el grup que tenen

I'I'TB patologic presenten tensions arterials diastoliques inferiors al grup amb ITB

normal, tot i que els que tenen ITB normal presenten xifres de tensio arterial

diastoliqgues també correctes.
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Taula 12a. Comparacio transversal del risc cardiovascular al mes 60 segons
index Turmell Brag dret al mes 60, i tests de diferéncies en la distribuci6 dels
factors de risc segons grup de ITB dret, en els individus en el grup control.

CONTROL <0,9 (0.9, 1.4) p.valor
FIBRINOGEN 207.62 (167.99) 183.10 (170.76) 0.659
COLESTEROL 193.57 (33.97) 204.39 (42.41) 0.356
TG 137.73 (45.73) 119.11 (57.17) 0.242
HDL 51.26 (17.08) 56.06 (17.07) 0.400
LDL 104.65 (42.05) 122.29 (36.73) 0.211
GLUCOSA 118.98 (63.55) 103.02 (42.66) 0.436
HBA1C 7.77 (2.76) 7.00 (1.78) 0.545
TAS 129.82 (12.73) 133.32 (11.94) 0.406
TAD 75.91 (9.46) 78.28 (8.17) 0.445
PES 77.23 (17.44) 75.88 (12.75) 0.809

TG= triglicérids, HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat,
HBAL1C = Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistélica, TAD= tensi6 arterial
diastolica

En els pacients del grup control no hi ha diferéncies estadisticament significatives
en cap dels factors de risc avaluats entre els que presentaven un ITB inferior a

0,9 i els que presentaven un ITB normal.
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Taula 12b. Comparacio transversal del risc cardiovascular al mes 60 segons
index turmell Brag dret al mes 60 i tests de diferéncies en la distribuci6 dels
factors de risc segons grup de ITB dret, en els individus en el grup
intervencio.

INTERVENCIO <0,9 (0.9, 1.4) p.valor
FIBRINOGEN 233.46 (148.91) 253.03 (148.41) 0.650
COLESTEROL 210.32 (38.32) 202.22 (37.14) 0.465
TG 110.87 (43.13) 124.71 (72.41) 0.336
HDL 62.51 (21.25) 57.27 (12.65) 0.372
LDL 125.59 (31.45) 123.72 (36.82) 0.842
GLUCOSA 96.32 (22.20) 101.30 (30.79) 0.473
HBA1C 6.64 (0.60) 7.12 (1.03) 0.194
TAS 127.53 (14.93) 132.44 (13.82) 0.257
TAD 73.27 (9.51) 79.22 (10.14) 0.041
PES 78.65 (19.27) 74.38 (13.45) 0.426

TG= triglicérids, HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat,
HBAL1C = Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistélica, TAD= tensi6 arterial
diastolica

En els pacients del grup intervencié no hi ha diferéncies estadisticament
significatives en els factors de risc avaluats entre els que presentaven un ITB

inferior a 0,9 i els que presentaven un ITB normal excepte en la TAD (p=0,041).
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Taula 13a. Comparacio transversal del risc cardiovascular al mes 24 segons
index turmell Brag dret al mes 60 i tests de diferéncies en la distribuci6 dels
factors de risc segons grup de ITB dret, en els individus en el grup control.

CONTROL

FIBRINOGEN
COLESTEROL
TG

HDL

LDL
GLUCOSA
HBA1C

TAS

TAD

PES

<0,9
339.20 (68.51)
227.62 (25.03)
138.18 (55.10)
55.13 (10.49)
130.90 (30.00)
103.62 (13.38)
133.60 (14.53)
74.30 (7.87)

78.88 (18.47)

(0.9,1.4)
324.31 (69.39)
221.56 (32.76)
119.70 (54.33)
59.79 (12.97)
126.93 (32.84)
106.13 (28.45)

7.25(1.67)
136.92 (15.04)
81.60 (8.95)

79.88 (11.95)

p.valor
0.534
0.505
0.397
0.256
0.723
0.686

0.518
0.019

0.885

TG= triglicérids, HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat,
HBAL1C = Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistélica, TAD= tensi6 arterial

diastolica

Al analitzarla relacio dels diferents factors de risc cardiovasculars amb grups ITB

normal versus ITB patologic en el grup control, no observem diferéncies

estadisticament significatives, excepte en la TAD (p=0,019).
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Taula 13b. Comparacio transversal del risc cardiovascular al mes 24 segons
index turmell Brag dret al mes 60 i tests de diferéncies en la distribuci6 dels

factors de risc segons grup de ITB dret, en els individus en el grup

intervencio.

INTERVENCIO <0,9 (0.9,1.4) p.valor
FIBRINOGEN 285.60 (43.61) 296.02 (49.03) 0.426
COLESTEROL 222.93 (21.10) 203.56 (32.44) 0.008
TG 114.62 (38.55) 114.92 (54.60) 0.982
HDL 63.31 (15.42) 61.78 (17.06) 0.758
LDL 153.31 (24.79) 127.63 (27.12) 0.004
GLUCOSA 119.07 (60.03) 107.79 (25.55) 0.504
HBA1C 8.50 (4.95) 6.70 (1.06) 0.698
TAS 131.29 (13.38) 128.79 (15.11) 0.553
TAD 75.00 (10.12) 75.69 (9.69) 0.821
PES 73.75 (6.52) 71.97 (13.00) 0.495

TG= triglicérids, HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat,
HBA1C = Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistdlica, TAD= tensi6 arterial diastolica

La comparacio transversal del risc cardiovascular al mes 24 segons index turmell
Brac dret al mes 60 i tests de diferéncies en la distribucié dels factors de risc
segons grup de ITB dret, en els individus del grup intervencio, s’observen
diferencies estadisticament significatives al COLESTEROL total (p=0,008) i LDL
(p= 0,004), aquests soOn inferiors al grup de pacients amb ITB normal. L'ITB

inferior a 0,9 esta relacionat amb un augment del risc cardiovascular (37).
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3. Avaluacio de la morbimortalitat cardiovascular

Dels 300 pacients que van finalitzar I'estudi EFAP, han mort 25. Dels pacients
que s’han mort, del 28% no hem pogut accedir a la seva historia clinica (per
trasllat fora de zona o per tenir programes informatics diferents al nostre). Un
40% de la mortalitat total ha estat d’etiologia neoplasica, un 20% per

esdeveniments cardiovasculars, un 12% per altres causes.

Taula 14. Etiologies d’éxitus.

Etiologia éxitus Grup control Grup intervencio
Etiologia desconeguda l 4 | 3
Neoplasia 3 7
Cardiovascular 4 1
Altres 2 1

grup control

m grup intervencié

—
- H R .
Etiologia Neoplasia Cardiovascular Altres
desconeguda

Grafic 3. Etiologia d’éxitus

64



Taula 15. Aparicié de noves patologies cardiovasculars i mortalitat a 5 anys
segons grup de tractament i tests de diferéncies en la distribucié de nous
esdeveniments isquémics segons tractament.

n

analizada Global grup control grup intervencié  p.valor
Noves patol.CV 205 0.899
Cap 189 (92.20%) 97 (93.27%) 92 (91.09%)
AVC, AIT 8 (3.90%) 3 (2.88%) 5 (4.95%)
IAM, Angor 2 (0.98%) 1 (0.96%) 1 (0.99%)
Vasculop.perif 6 (2.93%) 3(2.88%) 3(2.97%)
Exitus 300 25 (8.33%) 13 (8.44%) 12 (8.22%) 1.000

Noves patol.CV = noves patologies cardiovasculars, AVC = Accident vascular cerebral, AlT=
accident isquémic transitori. IAM=infart agut de miocardi. Vasculop.perif= Vasculopatia arterial

periférica

Analisi de mortatitat:

Durant el periode entre I'estudi EFAP i el present, s’han produit 25 éxitus, un
8,33% del total d’individus. No hi ha diferencies significatives a nivell de mortalitat

entre el grup control i el grup intervencié (p= 1,00).

Analisi de morbilitat cardiovascular:

Un 92,2% de la mostra no ha tingut cap nou esdeveniment cardiovascular, sense
diferencies estaddisticament significatives entre els 2 grups (p= 8,899).
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Taula 16. Comparacio del risc cardiovascular al seguiment als 24 mesos segons
exitus -acumulat- als 60 mesos i tests de diferéncies en la distribucié dels factors

de risc segons supervivencia.

Exitus

Vius p.valor
FIBRINOGEN 321.15 (63.97) 335.43 (80.42) 0.437
COLESTEROL 215.82 (32.74) 204.10 (34.66) 0.149
TRIGLICERIDS 116.49 (52.15) 130.50 (94.65) 0.621
HDL 60.99 (14.90) 58.15 (15.85) 0.542
LDL 131.08 (30.16) 114.00 (33.60) 0.111
GLUCOSA 106.97 (27.82) 129.00 (62.87) 0.215
HBA1C 6.70 (1.23) 9.27 (2.53) 0.219
TAS 132.80 (15.00) 136.57 (20.37) 0.508
TAD 78.04 (9.48) 77.43 (8.64) 0.804
PES 76.34 (12.45) 76.62 (12.50) 0.940

HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat, HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistolica, TAD= tensi6 arterial diastolica

Mitjana i desviacio estandard. p-valor del t-test comparant les mitjanes entre els grups definits
en les columnes.

En la comparacio dels factors de risc cardiovascular al seguiment als 24 mesos
segons éxitus -acumulat- als 60 mesos no trobem diferéncies estadisticament

significatives.

Els pacients exitus presentaven nivells de glucosa i hemoglobina glicosilada més
elevats que els que resten vius. A més a més, les xifres d’hemoglobina
glicosilada en els pacients vius estaven dins dels parametres d’objectius
terapeutics que ens aconsellen les guies de practica clinica (6,70) i els exitus

tenien xifres molt allunyades de I'objectiu terapéutic (9,27).
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Taula 17a. Comparacié del risc cardiovascular al seguiment als 24 mesos

segons exitus -acumulat- als 60 mesos i tests de diferéncies en la distribucié dels

factors de risc segons supervivéncia, en la submostra del grup control.

CONTROL Global Vivo Exitus p.valor
FIBRINOGEN 338.18 (68.66) 337.13 (67.78) 349.55 (80.36) 0.629
COLESTEROL 225.11 (32.21) 225.96 (31.50) 215.82 (39.84) 0.429
TG 120.05 (55.14) 120.67 (55.66) 109.00 (48.65)  0.629
HDL 60.13 (14.45) 59.95 (14.20) 62.83 (19.16) 0.731
LDL 129.32 (32.37) 130.30 (31.38) 112.20 (47.99)  0.450
GLUCOSA 106.61 (27.29) 105.72 (27.13) 119.83 (28.62)  0.288
HBA1C 7.14 (1.44) 7.00 (1.41) 8.80 ( NA) -

TAS 136.64 (14.73) 136.00 (14.35) 145.43 (18.16) 0.224
TAD 80.40 (8.63) 80.26 (8.72) 82.29 (7.50) 0.517
PES 79.88 (12.26) 79.78 (12.28) 81.33 (12.93) 0.786

HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat, HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistolica, TAD= tensi6 arterial diastolica

En la comparacioé del risc cardiovascular al seguiment als 24 mesos segons
exitus -acumulat- als 60 mesos i tests de diferéncies en la distribucié dels factors
de risc segons supervivéncia, en la submostra del grup control, no hi ha

diferencies estadisticament significatives.
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Taula 17b. Comparacioé del risc cardiovascular al seguiment als 24 mesos
segons éxitus -acumulat- als 60 mesos i tests de diferencies en la distribucio
dels factors de risc segons supervivéncia, en la submostra del grup

intervencio.

INTERVENCIO

FIBRINOGEN
COLESTEROL
TG

HDL

LDL
GLUCOSA
HBA1C

TAS

TAD

PES

Global
306.32 (57.91)
204.40 (30.49)
114.74 (56.05)
61.46 (15.46)
130.66 (28.90)
110.57 (36.09)

6.82 (1.67)
129.37 (15.26)
75.52 (9.57)

73.09 (11.72)

Vivo
305.18 (55.77)
205.51 (30.82)
112.26 (48.29)
62.03 (15.58)
131.86 (29.07)
108.25 (28.61)

6.47 (1.06)
129.49 (15.01)
75.74 (9.73)

73.13 (11.80)

Exitus
319.90 (81.77)
191.20 (23.53)
145.86 (119.10)

54.14 (12.50)
115.29 (23.01)
135.88 (81.43)
9.50 (3.54)
127.71 (19.65)
72.57 (7.11)

72.57 (11.49)

p.valor
0.589
0.098
0.486
0.156
0.112
0.371
0.437
0.822
0.303

0.905

HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat, HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensio arterial sistolica, TAD= tensio arterial diastolic

En la comparacié del risc cardiovascular al seguiment als 24 mesos segons

exitus -acumulat- als 60 mesos i tests de diferéncies en la distribucid dels factors

de risc segons supervivencia, en la submostra del grup intervencié, no hi ha

diferéncies estadisticament significatives.

Tant en el grup control com en el grup intervencio, els pacients que han estat

exitus, tenen els nivells d’hemoglobina glicosilada fora d’objectiu terapeutic. El

grup de pacients vius del grup intervencié és el que presenta nivells més baixos

d’hemoglobina glicosilada (6,47).
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4. Avaluacio de la qualitat de vida i adherencia a la dieta
mediterrania

4.1 Avaluacio de la qualitat de vida

Taula 17. Evolucié de la qualitat de vida, mesurada a partir de les dimensions i
components sumaris del RAND-36 HSI, de I'avaluacio basal als mesos 24 i 60, i
tests longitudinals de I'efecte de la intervencio i el temps. Majors puntuacions

indiguen millor qualitat de vida.
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p valor

dif . diferenci diferencies
grup Median (IQR) basal Median (IQR) mes 24 Median (IQR) mes 60 UEICNCISS DEIENCICS &
basals entre temporals .
i ey — evolucié
o I entre
exposicio control
grups
Control 47.00 [39.00, 55.00] 47.00 [39.00, 52.75] 48.00 [35.00, 52.00]
0.265
T.PF.IRT 0.743 0.026 (+0.40)
Intervencid 48.00 [39.00, 55.00] 48.50 [41.75, 55.00] 47.00 [38.75, 55.00]
Control 56.00 [33.00, 56.00] 56.00 [26.00, 56.00] 56.00 [33.00, 56.00]
0.668
T.RP.IRT 0.223 0.883 (+0.22)
Intervencié 56.00 [41.00, 56.00] 56.00 [46.25,56.00]  56.00 [48.00, 56.00]
Control 43.00 [35.00, 54.00] 40.00 [32.00, 47.00] 42.00 [29.00, 49.00]
0.312 (-
T.BP.IRT 0.121 0.393 0.46)
Intervencid 44.00 [35.00, 54.00] 44.00 [35.00, 54.00] 40.00 [30.00, 54.00]
Control 40.50 [35.00, 47.00] 40.00 [35.00, 46.75] 41.00 [35.00, 50.00]
0.908
o 5 .784 .852
T.GH.IRT 0.78 0.85 (+0.04)
Intervencié 41.00 [35.00, 45.75] 39.00 [34.00, 46.50] 42.00 [33.00, 49.00]
Control 45.00 [39.00, 59.50] 43.00 [39.75, 53.50] 44.00 [35.00, 60.00]
0.773 (-
T.VT.IRT 0.425 0.196 0.12)
Intervencid 48.00 [42.00, 58.50] 49.00 [42.00, 59.00] 45.00 [40.00, 55.00]
Control 51.00 [39.00, 57.00] 48.50 [39.00, 57.00] 51.00 [33.25, 57.00]
0.876 (-
=SIFs 1151 .342
T.SF.IRT 0.15 0.3 0.08)
Intervencié 52.00 [39.00, 57.00] 51.50 [39.00, 57.00] 51.00 [42.75, 57.00]
Control 54.00 [31.00, 54.00] 54.00 [19.00, 54.00] 54.00 [40.00, 54.00]
0.460
T.RE.IRT 0.376 0.562 (+0.44)
Intervencié 54.00 [31.00, 54.00] 54.00 [31.00, 54.00] 54.00 [54.00, 54.00]
Control 43.00 [33.25, 51.00] 40.00 [34.00, 52.00] 39.50 [32.25, 57.50]
0.740 (-
0 o L1432 497
T.MH.IRT 0.43 0.49 0.16)
Intervencié 43.50 [34.75, 52.50] 43.00 [34.00, 50.25] 42.00 [34.00, 51.50]
Control 45.52 [32.27, 51.65] 43.89 [30.91, 50.30] 43.19 [32.07, 51.99]
0.644
T.PHC 0.471 0.278 (+0.19)
Intervencié 45.49 [36.13, 51.28] 46.92 [35.91,50.50]  44.91(36.77, 50.00]
Control 44.89 [34.75, 55.67] 43.40[31.46,55.00]  45.02[30.60, 56.73]
0.984
5 .32 271
T.MHC 0.320 0.27 (+0.01)
Intervencié 47.74 [39.21, 54.37] 45.33 [36.63, 53.91] 46.23 [37.80, 53.54]
Control 45.28 [32.58, 53.51] 42.91 [30.12, 50.73] 42.47 [32.23,54.12] 0.656
T.GHC 0.482 0.147 (+0.21)
Intervencié 46.18 [35.17, 52.64] 43.94 [35.18, 53.01] 44.16 [35.21, 52.41]
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*T.PF.IRT="Physical Function Dimension"; T.RP.IRT="Role Physical Dimension"; T.BP.IRT="Bodily Pain
Dimension"; T.GH.IRT="General Health Dimension"; T.VT.IRT="Vitality Dimension"; T.SF.IRT="Social
Function Dimension"; T.RE.IRT="Role Emotional Dimension"; T.MH.IRT="Mental Health Dimension";
T.PHC="Physical Health Composite"; T.MHC="Mental Heatlth Composite"; T.GHC="General Health
Composite")

* T.PF.IRT = "Funcié Dimensio fisica"; T.RP.IRT = "Paper dimensid fisica"; T.BP.IRT = "dolor corporal
Dimensidé"; T.GH.IRT = "Cota general de Salut"; T.VT.IRT = "Vitalitat Dimensid"; T.SF.IRT = "Funcid Social
Dimensid"; T.RE.IRT = "Paper Dimensié Emocional"; T.MH.IRT = "Dimensid Salut Mental"; T.PHC = "Salut
Composite fisica"; T.MHC = "Mental Heatlth Compost"; T.GHC = "General de Salut Compost")

Per a cada seguiment es mostra el nombre de dades disponibles per a aquella
mesura i la mediana i el rang inter-quartil. Les tres ultimes columnes mostren els
p-valors de les significacions estadistiques dels parametres d’un model de
regressié longitudinal “mixed model” avaluant la puntuacié en la dimensié o
component a partir del temps en anys des de linici (0, 1, o 5), el grup de
intervencid, i la interaccio del grup d’intervencié amb el temps, emprant complete
case analysis (i per tant perdent els valors que falten).

El “p valor diferencies basals entre grups exposicio” és el p-valor del parametre
que indica si no hi ha diferéncies basals en el outcome en questié entre el grup
control i el grup intervencio. [p<0,05 apuntaria a diferéncies basals].

El “p valor diferéncies temporals en grup control” és el p-valor del parametre que
indica si la puntuacioé en el grup control es manté estable al llarg del temps.
[P<0,05 apuntaria a diferéncies lineals al llarg del temps en el grup control].

El “p valor diferencies en evolucié entre grups” és el p-valor del parametre que
indica si la evolucié de la puntuacio en el grup control és igual a la evolucié de la
puntuacié en el grup intervencié; a més a més, s’ha afegit el valor d’aquest
parametre per a detectar si la tendencia de la diferéncia en la evolucio entre els
dos grups anava a favor del grup control o del grup intervencié. Aixi un valor
positiu suggeriria que I'evolucié del grup intervencié ha estat millor que la del
grup control -en cas de presentar-se diferencies significatives-; contrariament, un
valor negatiu indicaria que el grup control ha evolucionat millor que el grup
intervencid); la diferéncia en I'evolucio presentada és anual [p<0,05 apuntaria a
diferents evolucions lineals entre el grup control i el grup intervencio al llarg del

temps].
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Trobem diferencies estadisticament significatives (p= 0,026) en les diferencies
temporals en grup control en la funcié dimensio fisica (és el grau en que la salut
limita les activitats fisiques: autocura, caminar, inclinar-se, realitzar esforgos...).

No s’observen diferéncies estadisticament significatives en els altres parametres
del RAND-36.
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Figura 2. Evolucio de la qualitat de vida, mesurada a partir de les dimensions i
components sumaris del RAND-36 HSI, de I'avaluacié basal als mesos 24 i 60.
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*T.PF.IRT="Physical Function Dimension"; T.RP.IRT="Role Physical Dimension"; T.BP.IRT="Bodily Pain
Dimension"; T.GH.IRT="General Health Dimension"; T.VT.IRT="Vitality Dimension"; T.SF.IRT="Social
Function Dimension"; T.RE.IRT="Role Emotional Dimension"; T.MH.IRT="Mental Health Dimension";
T.PHC="Physical Health Composite"; T.MHC="Mental Heatlth Composite"; T.GHC="General Health
Composite")

* T.PF.IRT = "Funcié Dimensio fisica"; T.RP.IRT = "Paper dimensio fisica"; T.BP.IRT = "dolor corporal
Dimensié"; T.GH.IRT = "Cota general de Salut"; T.VT.IRT = "Vitalitat Dimensid"; T.SF.IRT = "Funcid Social
Dimensid"; T.RE.IRT = "Paper Dimensié Emocional”; T.MH.IRT = "Dimensié Salut Mental"; T.PHC = "Salut
Composite fisica"; T.MHC = "Mental Heatlth Compost"; T.GHC = "General de Salut Compost")

Es mostra en linia continua I'evolucié de la mitjana de cada grup d’exposicio
(grup control en negre/gris, grup intervencié en vermell/rosa) amb el interval de
confianca al 95% (sota assumpcié de normalitat) en ombrejat i limitat per linia

discontinua.
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Figura 3. Evolucio de la qualitat de vida, mesurada a partir dels components
sumaris del RAND-36 HSI, de I'avaluacié basal als mesos 24 i 60.
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Es mostra en linia continua I'evolucié de la mitjana de cada grup d’exposicio
(grup control en negre/gris, grup intervencio en vermell/rosa) amb l'interval de
confianca al 95% (sota assumpcié de normalitat) en ombrejat i limitat per linia

discontinua.
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4.2. Adheréncia ala dieta mediterrania

Per avaluar I'adhheréncia a la dieta mediterrania hem utilitzat el Questionari
MEDAS-14 (Mediterranean Diet Adherence Screener). Es un questionari de
frequiéncia quantitatiu de consum d’aliments i adheréncia de la dieta mediterrania
que pot ser utilitzat a la practica clinica per fer una rapida estimacié de
'adheréncia a la dieta mediterrania. Test de 14 items. Valors: 1-14 (9 o més

punts: adheréncia a la dieta mediterrania) (Annex 4).

30

23

GRUP CONTROL
B GRUP INTERVENCIO

(o]

AL,

012 3 456 7 8 91011121314

Grafic 4. Numero de persones de cada grup (eix vertical) / puntuaci6 obtinguda al

guestionari d’adheréncia a la dieta mediterrania (eix horitzontal).

El grup control ha obtingut valors entre 5i 13. S’accentua que un 28% de pacients

(25 persones) han obtingut un 9 punts al quiestionari MEDAS.

El grup intervencio ha obtingut valors entre 4 i 14.
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grau d’adheréncia a la dieta mediterrania

0 18 35 53 70
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m Grup Intervencio

Grafic 5. Grau d’adheréncia a la dieta mediterrania grup control/intervencio

Segons el resultat de qiiestionari d’adheréncia a la dieta mediterrania: molt baixa
<5, baixa 5 a 7, mitjana 8 a 11, alta 12 a 14. Observem que el grup intervenci6

té més pacients que el grup control amb alta adheréncia a la dieta mediterrania.

60,

Grup Control  mGrup Intervencio

o

Adherencia% No Adherencia%

Grafic 6. Distribucio d’adheréncia/no adheréncia a la dieta mediterrania segons
grup control o grup intervencid (ADHERENCIA: = 9 al gliestionari MEDAS).

77



Hi ha més pacients adherits a la dieta mediterrania al grup control respecte al

grup intervencié malgrat que als dos grups el percentatge d’adherits a la dieta

mediterrania és superior als no adherits.

Taula 18. Comparacio transversal del risc cardiovascular segons adherencia a

la dieta mediterrania al mes 60 i tests de diferéncies en la distribucié dels
factors de risc segons adherencia.

No adherencia Dieta Mediterrania p.valor
FIBRINOGEN 217.60 (182.51) 213.15 (159.20) 0.892
COLESTEROL 202.89 (36.80) 202.73 (39.93) 0.981
TRIGLICERIDS 130.80 (79.16) 117.63 (54.64) 0.339
HDL 57.77 (15.41) 56.61 (15.86) 0.685
LDL 121.65 (35.62) 121.68 (36.46) 0.996
GLUCOSA 112.74 (42.48) 101.18 (36.30) 0.131
HBA1C 7.22 (1.64) 6.97 (1.47) 0.593
TAS 131.53 (14.09) 133.17 (14.47) 0.528
TAD 76.11 (8.99) 78.17 (9.48) 0.217
PES 74.82 (16.41) 75.86 (13.38) 0.719

Mitjana i desviacid estandard. p-valor del t-test comparant les mitjanes entre els grups definits
en les columnes.

HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat, HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistolica, TAD= tensi6 arterial diastolica

Malgrat no hi ha diferéncies estadisticament significatives amb els factors de risc
cardiovasculars entre els que seguien una dieta mediterrania i els que no,
aguests presenten valors més baixos de fibrinogen, triglicérids, glucosa basal,
hemoglobina glicosilada. De fet, pel que fa a aquesta darrera variable, en el grup
gue seguia la dieta mediterrania, s’observen nivells d’hemoglobina glicosilada

inferior a 7, com recomanen les Guies de Practica Clinica (37) i els que no
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segueixen la dieta de 7,22, tot i que no hi ha diferéncies estadisticament

significatives (p= 0,593).

Taula 19a. Comparacio transversal del risc cardiovascular segons adheréencia a
la dieta mediterrania al mes 60 i tests de diferencies en la distribucio dels factors
de risc segons adheréncia, en la submostra del grup control.

CONTROL Global No.adherencia Dieta.Mediterrania p.valor
FIBRINOGEN 186.84 (172.27) 169.92 (175.85) 185.91 (171.43) 0.731
COLESTEROL 203.15 (41.10) 203.77 (43.54) 201.89 (41.08) 0.870
TRIGLICERIDS 119.05 (54.12) 125.25 (53.09) 119.30 (54.95) 0.675
HDL 55.80 (16.55) 55.92 (12.32) 55.42 (17.77) 0.888
LDL 120.67 (37.14) 122.82 (38.71) 118.89 (37.09) 0.700
GLUCOSA 105.38 (43.70) 121.87 (46.73) 102.19 (43.42) 0.117
HBA1C

7.10 (1.91) 7.30(2.22) 7.05 (1.85) 0.789
TAS 134.03 (14.56) 131.94 (13.55) 134.41 (15.02) 0.503
TAD 77.74 (8.30) 74.56 (7.86) 78.53 (8.31) 0.067
PES 76.30 (13.50) 73.02 (10.73) 77.26 (13.96) 0.167

Mitjana i desviacio estandard. p-valor del t-test comparant les mitjanes entre els grups definits
en les columnes.

HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat, HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensi6 arterial sistolica, TAD= tensi6 arterial diastolica

A la comparacio transversal del risc cardiovascular segons adheréencia a la dieta
mediterrania al mes 60 i tests de diferencies en la distribucio dels factors de risc
segons adherencia al grup control no hi ha diferéncies estadisticament

significatives entre els que estaven adherits a la dieta mediterrania.
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Taula 19b. Comparacio transversal del risc cardiovascular segons adheréencia
a la dieta mediterrania al mes 60, i tests de diferencies en la distribucio dels
factors de risc segons adheréncia, en la submostra del grup intervencio.

INTERVENCIO Global No.adherencia Dieta.Mediterrania p.valor
FIBRINOGEN 247.10 (148.78)  260.52 (181.95) 242.80 (140.01) 0.691
COLESTEROL 202.41 (36.29) 202.10 (30.66) 203.64 (38.90) 0.854
TG 118.53 (65.96) 135.80 (98.12) 115.79 (54.63) 0.392
HDL 58.47 (14.67) 59.43 (17.90) 57.94 (13.46) 0.732
LDL 123.33 (34.94) 120.59 (33.59) 124.76 (35.78) 0.634
GLUCOSA 99.58 (30.11) 104.53 (37.55) 100.06 (26.61) 0.624
HBA1C 6.88 (0.99) 7.16 (1.17) 6.88 (0.90) 0.533
TAS 131.45 (13.78) 131.15 (14.90) 131.79 (13.81) 0.864
TAD 77.88 (10.57) 77.50 (9.89) 77.78 (10.68) 0.914
PES 75.04 (14.64) 76.44 (20.38) 74.32 (12.64) 0.664

Mitjana i desviacio estandard. p-valor del t-test comparant les mitjanes entre els grups definits
en les columnes.

HDL = lipoproteines de alta densitat, LDL = lipoproteines de baixa densitat, HBA1C =
Hemoglobina Glicosilada, TAS= tensio arterial sistolica, TAD= tensio arterial diastolica

En la comparacié transversal del risc cardiovascular segons adheréncia a la dieta
mediterrania amb resultat al qlestionari superior a 8 al mes 60 i tests de
diferéencies en la distribuci6 dels factors de risc segons adheréncia, en la
submostra del grup intervenci6, no hi ha diferéncies estadisticament

significatives.

Els pacients del grup intervencié adherits a la dieta mediterrania presentaven
nivells d’hemoglobina glicosilada dins d’objectius terapéutics (inferior a 7),
segons les Guies de Practica Clinica (37). En els que no la seguien els nivells

eren superiors tot i no haver diferencies estadisticament significatives (p=0,533).
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DISCUSIO

La mostra de I'estudi IMENCAR son els 300 pacients que van finalitzar I'estudi
EFAP. Van participar 13 Centres d’Atencio Primaria de Barcelona Ciutat i el Baix
LLobregat. Cal esmentar, que tot i els avantatges dels sistemes informatics
actuals i la creacio de la Historia Clinica Compartida de Catalunya (HCC), ens
ha costat molt recaptar als pacients que van col.laborar a I'estudi EFAP. No hem
pogut tenir accés a les dades dels pacients que han canviat de domicili i els hi
han assignat un altre ambulatori (43 pacients, molts d’ells fora de Catalunya). Hi
ha 27 pacients que no hem pogut localitzar (telefon no operatiu, no constaven
visites en els darrers anys,...). A les poblacions on es va fer I'estudi EFAP hi
havia poblaci6 espanyola de fora de Catalunya que al jubilar-se han tornat al seu
lloc d’'origen. També hi havia molta immigracié estrangera que havia vingut a
treballar i que la crisi economica ha fet que també tornessin al seus paisos.
Aquests han estat els principals motius en les perdues de mostra que hem tingut.
No han volgut participar 9 pacients. En un ambulatori on hi havia 4 pacients, el
professional sanitari no ha volgut participar. Una persona s’ha exclos per
deteriorament cognitiu sever i una altra per patologia neoplasica activa.
Finalment s’han inclos a I'estudi IMENCAR 191 dels quals 173 han finalitzat
I'estudi amb totes les variables recollides. Hem tingut moltes perdues per éxitus
(25 pacients). A més a més, hem d'esmentar que en el moment de la recollida
de dades de I'estudi IMENCAR, no tots els Centres d’Atencié Primaria que van
participar disposaven d'ecograf per a realitzar el ITB. Aquestes pérdues van ser
del 42% a diferencia d'altres estudis d'intervencié o seguiment de pacients en

prevencio primaria les pérdues van ser entre un 15 0 17% (23,44).

L’estudi EFAP es va dur a terme amb l'objectiu d’avaluar I'efecte d’'un programa
intensiu de modificacié dels estils de vida en pacients amb valors alts de
fibrinogen plasmatic (>300 mg/dl) amb valors de colesterol normal (de menys de
250 mg/dl) en pacients sense malaltia cardiovascular, i risc cardiovascular

moderat-alt.

Es van incloure 436 pacients i es van fer 2 grups: el grup de control que rebia les
mesures habituals que es realitzen a I’Atencié Primaria i el grup d’intervencio que

es va sotmetre a una intervencio intensiva (en freqiiéncia i intensitat) que va
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consistir en dieta hipocalorica, deixar de fumar i exercici fisic (es va realitzar un
programa de seguiment actiu amb trucades telefoniques de refor¢ per part d’'una
psicologa i cartes per recordar les visites).

Com a efecte de la intervencio intensiva en la modificacio dels estils de vida
després de 24 mesos a I'estudi EFAP es va observar una disminucié dels factors
de risc cardiovascular: es va trobar una reduccio estadisticament significativa del
colesterol total, dels nivells de fibrinogen, de la tensio arterial (sistolica i
diastolica) i de I'index de Massa Corporal, en el grup d'intervencié intensiva. No

es van observar diferéncies en altres variables analitzades.

El grup d’intervencid intensiva de canvi en els estils de vida de I'estudi EFAP,
després de 2 anys de seguiment va demostrar una reduccio significativa del pes
I del IMC respecte a les intervencions habituals que es realitzen a I'Atencio
Primaria. Aquest resultats confirmen les dades d’altres estudis (30,45) que
demostren que els canvis en els estils de vida sén eficagos en pacients amb

sobrepés i obesitat.

Posteriorment els 2 grups de I'estudi EFAP van seguir els controls habituals que
es realitzen a I'Atenci6 Primaria. Als 5 anys hem realitzat I'estudi IMENCAR, amb

I'objectiu d’avaluar si persisteixen els efectes de la intervencio intensiva.

Hem observat que al grup intervencio presentaven perimetre abdominal i IMC
menor que al grup control amb diferencies estadisticament significatives (p=
0,018 y p=0,043). No hi ha diferéncies estadisticament significatives en altres
factors de risc cardiovasculars. Al finalitzar I'estudi hem deduit que I'efecte de la

intervencié tendeix a desapareixer.

La disminucio de l'efecte intervencid explicaria I'empitjorament observat en els
nivells de colesterol, fibrinogen i tensié arterial, en el grup intervencié entre els
mesos 24 i 60. No obstant aix0, en aquest mateix periode en qué els dos grups
van seguir els controls habituals d'atencié primaria, els valors del grup control
van millorar notablement, aixo podria haver diluit un possible efecte de la

intervencié. Aguesta millora en el grup control suggereix un canvi durant aquest
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periode, tant en el maneig dels factors de risc cardiovascular en individus de risc
moderat-alt, més agressiu per part dels professionals sanitaris, com per un major
empoderament dels pacients, amb major conscienciacio i implicacio en la seva

salut cardiovascular.

Segons dades declarades de la darrera enquesta de salut (ESCA, 2015) gairebé
la meitat de la poblacio catalana (49,3%) de 18 a 74 anys té obesitat 0 sobrepés
(IMC>25), el 34,6% té sobrepes i el 14,7%, obesitat, xifres lleugerament
superiors a les del 2013: 34,3% tenia sobrepés i el 14,2%, obesitat (en conjunt
48,5%), el 56,2% dels homes i el 40,8% de les dones. Mentre que el sobrepes
afecta més als homes (el 41,8%) que a les dones (el 26,8%), els percentatges
d’obesitat son similars en ambdods sexes (el 14,4% en homes i el 14,0% en
dones) (46).

Brown et al (47) demostra que una intervencié de grup amb un programa
especialitzat d’intervencié en estils de vida (Specialist Lifestyle Management:
SLiM) de 48 mesos de durada és efectiva per al tractament de l'obesitat severa
i complexa (IMC = 35 kg / m2 amb comorbilitat o = 40 kg / m2 sense comorbilitat).

La majoria (78,6%) que van assistir al programa van aconseguir perdre de pes.

La poblacié espanyola presenta unes xifres elevades de IMC i obesitat central.
A més a més, cal afegir que, aquesta situacié ha empitjorat respecte a les dades
obtingudes en estudis anteriors (48).

Per avaluar els habits alimentaris de la nostra mostra hem utilitzat el questionari
de freqiiencia i adheréncia a la dieta mediterrania: MEDAS (Mediterranean Diet
Adherence Screener), utilitzat i validat a I'estudi PREDIMED (Estudi de Prevencio
amb Dieta Mediterrania) (41). Aquest qulestionari és comparable amb FFQ:
Questionari de frequéncia quantitatiu de consum d’aliments i compliment de la
dieta mediterrania, validat per categoritzacio de les persones segons el seu nivell
de consum de nutrients en diferents regions d'Espanya I'any 1993 (49). L’estudi
PREDIMED és un estudi multicentric realitzat a la poblacié espanyola amb
participants amb un risc cardiovascular alt, pero sense malaltia cardiovascular a
I inici de I'estudi, adherits a la dieta mediterrania que rebien suplements amb oli

d'oliva verge o fruits secs. Les dades de l'estudi PREDIMED, confirmen que
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I'adherencia a una dieta mediterrania és altament efectiva en la prevencio de les
malalties cardiovasculars. S’ha observat que una major adheréncia a la dieta
mediterrania millora els factors de risc cardiovascular, tant classics com
emergents. Les dades confirmen una millora en el control de la pressié arterial,
de la sensibilitat a la insulina, del perfil lipiidic i de les subfraccions de colesterol
unit a lipoproteines de baixa densitat en els subjectes que estan adherits a la
dieta mediterrania davant de la dieta de control. També mostren I'efectivitat sobre
mecanismes de desenvolupament de l'arteriosclerosi com disfuncié endotelial,
I'estrés oxidatiu i inflamacio (50, 51, 52). Al nostre, estudi malgrat que no hi ha
diferéncies estadisticament significatives amb els factors de risc cardiovasculars
entre els que seguien una dieta mediterrania i els que no, aquests presenten
valors més baixos de fibrinogen, triglicerids, glucosa basal, hemoglobina
glicosilada. De fet, pel que fa a aquesta darrera variable en el grup que seguia la
dieta mediterrania, presenta nivells d’hemoglobina glicosilada inferior a 7, com
recomanen les Guies de Practica Cinica del Institut Catala de la Salut (37) i els
gue no segueixen la dieta de 7,22, malgrat que no hi ha diferencies significatives
(p= 0,593).

Tobias et al (53), en un estudi realitzat en un Centre d’Atencié Primaria a
Manresa, va utilitzar el guestionari MEDAS-14 validat a I'estudi PREDIMED per
a coneéixer el grau d’adheréncia a la dieta mediterrania dels pacients amb
cardiopatia isquemica, va observar que tenen majoritariament (63%) una
adherencia acceptable a la dieta mediterrania. Al nostre estudi observem
percentatges superiors tant al grup control com al grup intervencié. Aquests
percentatges sén superiors que els que assoleix la poblacié general, segons
'estudi PREDIMED aquest percentatge a la poblacié general és del 54%.
Segurament I'educacié sanitaria que reben els pacients que es visiten a I’Atencio
Primaria o el fet de patir alguna patologia, té a veure amb aquest augment a

'adheréncia a la dieta mediterrania.

L’estudi DARIOS (54) avalua els factors de risc cardiovascular a Espanya durant
la primera decada del segle XXI a la poblacié de 35 a 74 anys: s’observa una
prevalenca de HTA del 43% i la de dislipemia (colesterol total superior a 250
mg/dl) del 41%. Un 27% de la poblacioé era fumadora; el 29% obesa, i el 13%
tenia diabetis mellitus. La prevalenca de diabetis mellitus, HTA i dislipémia de
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I'estudi DARIOS era diferent de I'observada a en 'Enquesta Nacional de Salut
de lany 2006. Aquesta diferéncia procedeix de qué a l'estudi DARIOS la
informacio obtinguda amb els quiestionaris es complerta amb les determinacions
sanguinies i mesures de tensié arterial, pes, talla i perimetre abdominal. En
canvi, la prevalenca estimada amb la informacio autodeclarada, com el consum
de tabac, la prevalenca de I'estudi DARIOS i la de 'Enquesta Nacional de Salut
sén similars. Aquestes prevalences difereixen amb les trobades a la nostra
mostra: un 55,21% presentava obesitat, un 27,6% diabetis mellitus, un 64 % HTA
i un 62 % dislipémia. La nostra mostra presenta prevalences més elevades
probablement per qué I'edat dels participants €s major (a I'estudi EFAP és van
recaptar pacients de 35 a 75 anys, pero han passat més de 5 anys al iniciar la
recollida de I'estudi IMENCAR i la mitjana d’edad ha sigut de 68 anys).

A l'estudi IMENCAR hem determinat I'l'TB per a estudiar I'ateromatosi subclinica.
Hi ha estudis que conclouen que l'ITB és un factor de risc cardiovascular
independent per a la mortalitat global i la morbilitat cardiovascular (24). Al nostre
estudi un 4,6% de la mostra presentaven un ITB inferior a 0,9. Aquest
percentatge és similar a la prevalenca de la poblacié espanyola (42). Altres
estudis realitzats a la poblacié espanyola determinen que un ITB inferior a 0,9 en
pacients amb diabetis mellitus amb polsos normals i sense clinica de claudicacio
intermitent comporta un augment de la mortalitat i de la insuficiéncia cardiaca.
Conclouen dient que el ITB constitueix un métode de cribatge Util i necessari per
a la deteccié preco¢ de malaltia arterial periférica en pacients amb diabetis
mellitus asimptomatics amb polsos normals (55). Bundd et al. També es
manifesten en aquest sentit dient que en els pacients diabetics tipus 2 amb
arteriopatia periferica presenten una major morbimortalitat. EI ITB és un bon

predictor de morbimortalitat i insuficiencia cardiaca (56).

L'estudi ARTPER/PERART (26) fet amb l'objectiu d’estudiar com ['ITB
reclassifica el risc cardiovascular dels pacients amb RCV baix per les taules de
Framingham, REGICOR i SCORE. Es va realitzar un estudi descriptiu
transversal, multicéntric, amb 3.171 pacients d'edat superior a 49 anys
seleccionats aleatoriament. Van observar que els pacients amb ITB <0,9,

comparats amb els que el tenien = 0,9, eren significativament més grans,
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predomini d'homes, pitjor perfil d'antecedents i factors de risc cardiovasculars i
superior proporcidé de pacients en risc alt, amb Framingham (el 42,7 contra el
18,5%), REGICOR (el 25,8 contra el 9,3%) i SCORE (el 42,2 contra el 15,9%).
En homes la utilitzacio del ITB va suposar un augment en la categoria de risc alt
del 5,8% amb Framingham, el 19,1% amb REGICOR i el 4,4% amb SCORE. En
dones va ser del 78,6% amb Framingham, el 151,6% amb REGICOR i el 50%
amb SCORE. D’aquest estudi van concloure que el ITB reclassifica a una
important proporcié de persones cap a la categoria de risc alt, sobretot en dones
i amb la funcié6 REGICOR. Al finalitzar I'estudi IMENCAR el grup control i el grup
intervencié presenten un valor de REGICOR similar, ja que el grup control ha
disminuit el risc coronari REGICOR de 6,92 als 2 anys a 5,65 als 5 anys. Al
finalitzar I'estudi EFAP el grup intervencio presentava un valor de REGICOR
inferior al del grup control amb diferéncies estadisticament significatives (p=
0,027

A l'estudi IMENCAR, en la comparacio transversal del risc cardiovascular segons
index Turmell Brag minim (dret i esquerre) al mes 60, hi ha diferéncies
estadisticament significatives a la tensio arterial diastolica, el grup que tenen ITB
patologic presenten tensions arterials diastoliques inferiors al grup amb ITB
normal, malgrat que els dos grups presenten xifres de tensio arterial diastoliques

correctes. No trobem altres diferéncies en la resta de factors estudiats al mes 60.

També hi ha estudis epidemiologics que han demostrat que el fibrinogen
plasmatic es pot considerar com un factor de risc cardiovascular independent (9).
En un estudi publicat recentment, han examinat la seva relaci6 amb els
comportaments sedentaris. En general, el temps asseguts es va associar

positivament amb el fibrinogen plasmatic (57).

Un estudi realitzat a 17 ambulatoris de la Comunitat Valenciana amb ['objectiu
de valorar si la qualitat de vida esta relacionada amb la salut dels pacients
diabétics, després d'aplicar un protocol de tractament intensiu per al control dels
factors de risc cardiovasculars, demostra que la qualitat de vida en pacients amb
diabetis tipus 2 no resulta afectada pel tractament intensiu dels factors de risc
cardiovasculars. La diabetis si té un impacte negatiu sobre la qualitat de vida dels
individus de I"estudi (58). Al nostre estudi trobem diferéncies estadisticament
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significatives (p= 0,026) en les diferéncies temporals en grup control en la funcié
dimensio fisica (és el grau en que la salut limita les activitats fisiques: autocura,
caminar, inclinar-se, realitzar esforgos,...). No hem observat diferencies

estadisticament significatives en els altres parametres del RAND-36.

Dels 300 pacients que van finalitzar I'estudi EFAP, han mort 25. De 7 pacients
qgue s’han mort, no hem pogut accedir a la seva historia clinica: segurament per
trasllat fora de zona, ja que no podem tenir accés a la historia clinica de fora de
la nostra zona malgrat que tots els ambulatoris del Institut Catala de la Salut
utilitzem el mateix programa informatic (e-cap), també d’altres s’han traslladat a
zones a les quals els hi pertany algun ambulatori concertat, alguns tenen
programes informatics diferents al nostre. Un 40% de la mortalitat total ha estat
d’etiologia neoplasica, un 20% per esdeveniments cardiovasculars, un 12% per
altres causes. Segons dades del IDESCAT de I'any 2012 a Catalunya, més de
la meitat de les defuncions sén degudes a malalties del sistema circulatori o a
tumors. En els homes la causa més freqient sén els tumors (33,5%) i en les
dones les malalties de I'aparell circulatori (32,1%). El 2012 la proporcié de morts
per malalties del sistema circulatori ha estat superior (29,1%) a la de morts per

cancer (27,5%) tenint en compte els dos sexes junts (2).

Aquets resultats confirmen les dades d’altres estudis, I'estudi Look AHEAD (59)
demostra que la intervencio intensiva en I'estil de vida pot produir la pérdua
sostinguda de pes i millorar el control glicemic i els factors de risc de malalties
cardiovasculars en persones amb diabetis tipus 2. Al nostre estudi, el IMC, el
perimetre abdominal i la prevalenca d’obesitat del grup intervencié segueix sent

inferior al grup control.

Aquestes dades son importants atés que la poblacié espanyola es troba en una
situacio alarmant pel que fa a les elevades xifres de sobrepés i obesitat central
(mesura tant per la circumferéncia de la cintura com per la relacioé cintura/talla) i
greix corporal. La meitat de la poblacié presenta risc de patir malaltia
cardiovascular en presentar circumferéncies de cintura i relacié cintura/talla
elevades. A més a més, les dades sén superiors a les registrades en anys

anteriors, com descriu un estudi realitzat per la Universitat Complutense de
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Madrid, on la prevalenca d'excés de pes va ser del 34,2% i la d'obesitat va ser
del 13,6%. Per tant, seria necessari realitzar tots els esfor¢cos possibles per a
disminuir les xifres de sobrepes i obesitat existents al nostre pais i reduir aixi el

risc de patir malalties associades a I'excés de pes (60).

En el tractament del sobrepés i I'obesitat es considera que la dieta és un pilar
fonamental, perd ha d'anar integrada en un programa general, que ha d’incloure
exercici fisic, modificacié d'habits de vida, i suport psicologic. Encara que amb
aguests programes inicialment s'aconsegueixen reduccions de pes importants,
aquestes es mantenen a llarg termini en un reduit percentatge, per aguest motiu
és molt important la investigacié sobre estrategies de motivacié d'aquests

pacients perque perseverin en els canvis d'estil de vida (61-65).

Els canvis d'estil de vida i les intervencions psicologiques tenen un efecte petit
en la pérdua de pes, son clinicament rellevants pero sén menys eficacos en els
pacients obesos i diabétics que en els pacients que Unicament presenten
sobrepés o obesitat, de manera que es necessiten noves estrategies i de més
intensitat per reduir el pes en aquests pacients i millorar la seva qualitat de vida
i control de la morbimortalitat consequent (65-66).

Aquestes intervencions en estils de vida aporten eines que augmenten la
capacitat d'autocura dels pacients cronics, aixo és important donat I'envelliment
progressiu de la nostra poblacid, porta a cercar noves férmules en la gestié del
sistema de salut i un nou enfocament en el desenvolupament de I'activitat diaria
dels professionals sanitaris. Campo et al (67) en el seu treball ens descriu els
Tallers de Salut a I'Atencié Primaria que van realitzar, posant I'emfasi en la propia
responsabilitat de la persona per la seva propia salut. Es va realitzar una sessio
setmanal durant 8 setmanes amb activitats recomanades per posar en practica,
amb el suport del grup per incorporar habits saludables i fer un compromis per a
la cura personal. Es va lliurar un manual de salut per que el pacient el pogués
consultar en finalitzar el taller. El Programa Pacient Expert de la Generalitat de
Catalunya (68) promou la transicio des d’'una educacio sanitaria molt dependent
del professional i amb un cert caracter paternalista, cap a una altra en qué el

pacient €és més autonom.
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CONCLUSIONS

L'estudi EFAP va demostrar que una intervencid intensiva de canvis d'estil de
vida durant 2 anys va ser eficac per a reduir el fibrinogen, el colesterol, IMC, la
pressio arterial sistélica i diastolica. En aquesta segona fase de I'estudi observem
que aquesta intervencid segueix sent efectiva per a reduir 'IMC, el perimetre
abdominal i 'obesitat als 5 anys després de la intervencié. No obstant aixo, per
a altres factors de risc cardiovascular com el colesterol i el fibrinogen, observem
que l'efecte d’una intervencio intensiva és efectiva a curt termini, ja que amb el

temps I'efecte tendeix a desapareixer.

Aquest estudi suggereix que les intervencions de suport s’haurien de seguir
realitzant a I'’Atencié Primaria, establint previament la sequéncia adient

d’aquestes actuacions per mantenir el seu efecte.

La disminucio de l'efecte intervencié explicaria I'empitjorament observat en els
nivells de colesterol, fibrinogen i tensio arterial, en el grup intervencié entre els
mesos 24 i 60. No obstant aix0, en aquest mateix periode en qué els dos grups
van seguir els controls habituals d'atencié primaria, els valors del grup control
van millorar notablement, aixd podria haver diluit un possible efecte de la
intervencid. Aguesta millora en el grup control suggereix un canvi durant aquest
periode, tant en el maneig dels factors de risc cardiovascular en individus de risc
moderat-alt, més agressiu per part dels professionals sanitaris, com per un major
empoderament dels pacients, amb major conscienciacio i implicacié en la seva

salut cardiovascular.

A més a més, aquestes intervencions en estils de vida aporten eines que
augmenten la capacitat d'autocura dels pacients i la seva motivacié facilitant el

manteniment d'habits de vida saludables.

Donada l'alta prevalenca d’obesitat i sobrepés de la poblacié espanyola i el fet
que la segona causa de mortalitat a Catalunya en majors de 44 anys son les

malalties cardiovasculars, observant que I'estudi EFAP va demostrar que I'efecte

89



d’'una intervencié intensiva en la modificacio dels estils de vida després de 24
mesos, produeix una disminucio dels factors de risc cardiovascular (es va trobar
una reduccidé estadisticament significativa del colesterol total, dels nivells de
fibrinogen, de la tensié arterial) i una disminucio del index de massa corporal, en
el grup d'intervencid intensiva, seria convenient intensificar les intervencions que
realitzem actualment a I’Atencié Primaria, per tal de mantenir la disminuci6 dels
factors de risc cardiovasculars, perque amb el temps l'efecte tendeix a

desapareixer.
Hauriem de poder dedicar més temps a I'’Atencié Primaria a I'educacio sanitaria,

informant a la poblacié dels beneficis de la dieta mediterrania entre d’altres

objectius per aconseguir estils de vida cardiosaludables.
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LINIES DE FUTUR

A Catalunya la segona causa de mortalitat en majors de 44 anys son els
esdeveniments cardiovasculars. Donat que I'estudi EFAP amb una intervencio
intensiva (amb psicologa, dietista, recordatoris durant 2 anys) va demostrar ser
efectiva per modificar els estils de vida i reduir el risc cardiovascular, seria
important intensificar els seguiment de pacients amb risc moderat-alt per tal
d’evitar nous esdeveniments isquémics. També hauriem d'intensificar el
tractament en modificar els estils de vida en la gent amb sobrepés i obesitat, ja
gue a Catalunya practicament la meitat de la poblacio entre 18 i 74 anys en

tenen.

En el tractament del sobrepes i I'obesitat es considera que és fonamental la dieta,
exercici fisic, modificacié d'habits de vida, i suport psicologic. Encara que amb
aguests programes inicialment s'aconsegueixen reduccions de pes important,
aguestes es mantenen a llarg termini en un reduit percentatge; per la qual cosa
€s molt important la investigacié sobre estrategies de motivacié d'aguests

pacients perque perseverin en els canvis d'estil de vida (60-65).

Aquestes intervencions en estils de vida aporten eines que augmenten la
capacitat d'autocura dels pacients cronics, aixo €s important donat I'envelliment
progressiu de la nostra poblacid, porta a cercar noves férmules en la gestié del
sistema de salut i un nou enfocament en el desenvolupament de I'activitat diaria
dels professionals sanitaris. EI Programa Pacient Expert de la Generalitat de
Catalunya (67) promou la transicio des d’una educaci6 sanitaria molt dependent
del professional i amb un cert caracter paternalista, cap a una altra en qué el

pacient és més autonom.

L’estil de vida actual amb una alimentacié poc equilibrada i una activitat fisica

escassa, afavoreixen el sobres i I'obesitat, tant en adults com en nens.

Hauriem de potenciar el Programa "Salut i escola” (69), que el Departament
d'Educacio i el Departament de Salut, van posar en marxa, amb el proposit de
potenciar la coordinacio dels centres docents, els serveis educatius i els serveis

sanitaris en accions de promocio de la salut i d'atencio a I'alumnat. Hem d’incidir
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meés en I'educacié nutricional i sanitaria donat que els joves estan perdent el patro
alimentari caracteristic dels paisos mediterranis, s’ha observat un descens del
consum de fruites i hortalisses fresques, a favor d’altres productes meés rics en

greixos i sucres simples.

Hem de promoure la campanya “5 al dia” (70), el seu eslogan fa referencia a la
importancia que té per a la correcta alimentacié dels infants, el consum d’un

minim de cinc racions diaries d’entre fruites i hortalisses.

El Govern de Catalunya (entre el Departament de Salut i la Secretaria General
de | ‘Esport) ha creat el Programa PAFES (Pla d’Activitat Fisica Esport i Salut)
(71) que te com a objectiu millorar la salut mitjancant lactivitat fisica,
promocionant el consell i prescripcié d’activitat fisica per part dels professionals
sanitaris i facilita rutes saludables i recursos per realitzar activitat fisica a nivell

local.

Les autoritats sanitaries haurien de tenir major control de les campanyes
publicitaries que promouen habits poc cardio-saludables pel consumidor: tabac,

begudes ensucrades,...

Caldria incorporar al programa d’activitats preventives del e-cap que utilitzem a
I'’Atencio Primaria, el guestionari MEDAS-14 per avaluar I'adheréncia a la dieta

mediterrania dels nostres pacients.

Seria convenient introduir la figura del dietista a I'Atencié Primaria, per tal de
poder dissenyar dietes personalitzades als usuaris que ho necessitin i fer una

educacié en aquesta direccio.

Caldria fer estudis amb major volum de pacients. En el nostre estudi hem estat
molt limitats per qué només podiem incloure els pacients que havien finalitzat
I'estudi EFAP. En haver passat més de 5 anys ens ha costat molt trobar als
pacients, molts no han volgut participar. Tampoc ho han volgut fer alguns
professionals sanitaris. Altres s'han jubilat i han estat substituits per personal

amb contractes temporals que dificilment s'han pogut implicar en el projecte.
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Tot aixd ens fa concloure que seria desitjable tenir més temps a |'Atencid
Primaria per a la recerca. Cal esmentar que I'estudi IMENCAR s'ha realitzat en
plena crisi economica que han generat retallades als pressupostos sanitaris, que
han conduit a tenir menys personal contractat, més pressio assistencial i per tant
menys temps per a la recerca.
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BEQUES | PREMIS

El projecte IMENCAR ha obtingut un ajut per a la realitzacié de tesi doctoral de
la Sociedad Espafiola de Medicina de Familia y Comunitaria (SEMFYC):

AYUDAS PARA LA REALIZACION DE TESIS DOCTORALES Isabel
Fernandez 2014. L’objectiu de la convocatoria és contribuir a la formacio dels

professionals d’Atencié Primaria en la Investigacio en Salut.

Y
Sociedad Espafiola de Medicir
je Familia y Comunitaria

El presidente de la Sociedad Espafola de Medicina de Familia y
Comunitaria (semFYC), Dr. Josep Basora, hace constar que la
tesis titulada:

“Impacto de una intervencion en los estilos de
vida en los factores de riesgo cardiovascular y la
ateromatosis subclinica en pacientes con
hiperfibrigenemia en la atencién primaria de
salud (estudio Imencar)”

presentada por la Dra. Laura lllamola Martin en la convocatoria
de ayudas 2014 para la realizacion de tesis doctorales “Isabel
Fernandez” en materia de Medicina de Familia y Comunitaria ha
obtenido una de las tres ayudas convocadas por semFYC a

través de su Seccion de Investigacion.

Dr. Josep Basora
Presidente

En Gran Canaria, a 14 de junio de 2014
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PRESENTACIO A CONGRESSOS | JORNADES (Annex 6)

IMENCAR, XlIl CONGRESO INTERNACIONAL DE LA SEA. Maig 2011.

Impact of intervention in lifestyle in cardiovascular risk factors and
subclinical ateromatosi in patients with hyperfibrinogenemia in primary
heath care (imencar project). WONCA 2011 del 08/09/2011 a 11/09/2011.

Eficacia d’'una intervencié intensiva en els estils de vida en pacients amb

hiperfibrinogenemia (PROJECTE IMENCAR). X Jornades de recerca de
la Idiap Jodri Gol. Abril 2016.
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PUBLICACIONS:

Revista Atencién Primaria (Annex 7): Illlamola Martin L, et al. Efectos a
largo plazo de una intervencion intensiva sobre cambios en los estilos de
vida en pacientes con hiperfibrinogenemia y riesgo cardiovascular
moderado-alto. Aten Primaria. 2017.
http://dx.doi.org/10.1016/j.aprim.2017.04.004.
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ABREVIATURES

AP: Atencio Primaria

AVC: Accident vascular cerebral

CLT: colesterol plasmatic.

DM: Diabetis Mellitus

ECV: enfermedades cardiovasculares.
FBG: fibrinogen plasmatic.

FRCV: factor de riesgo cardiovascular.
HBA1C: Hemoglobina Glicosilada

HDL.: lipoproteines d’alta densitat

HTA: Hipertensio Arterial

IMC: index de Massa Corporal / BMI: body mass index.

ITB: index Turmell Brag.

LDL: lipoproteines de baixa densitat

MEDAS: questionari d’adheréncia a la dieta mediterrania.
OMS: Organitzacié Mundial de la Salut

PAD: presio arterial diastolica
PAS: presié6 arterial sistolica
TG: triglicérids

UBE: unitats de beguda estandard.
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Annex 1 Versio castella
INFORMACION PARA EL PARA EL PACIENTE
ESTUDIO IMENCAR

Le invitamos a participar de forma voluntaria en el estudio de investigacion IMENCAR
gue tiene por objetivo estudiar la relacién entre el estilo de vida, el colesterol, el
fibrinbgeno y el riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares.

Las enfermedades del aparato circulatorio son la primera causa de muerte en los paises
desarrollados. Las dos principales manifestaciones patologicas son las enfermedades
cerebrovasculares y la cardiopatia isquémica. Se ha demostrado una potente relacion
entre el colesterol plasmético y la incidencia de cardiopatia isquémica. El desarrollo de
la arteriosclerosis y de la enfermedad coronaria estd muy relacionada con la formacién
y progresion de la placa de ateroma y la posterior formacion del trombo oclusivo, pero
no resulta facil saber el momento de actuacion que determina la manifestacién de
sintomas o signos de estas enfermedades. Este estudio pretende determinar la
existencia de arteriosclerosis subclinica con exploraciones complementarias (indice
tobillo brazo) antes de que los eventos isquémicos den manifestaciones.

El fibrindgeno es una proteina de la sangre, que en valores normales interviene en el
proceso fisioldgico de la coagulacion. Sin embargo, niveles altos de fibrin6geno
plasmético se han relacionado con un aumento de la morbilidad y mortalidad
cardiovascular.

En este estudio vendra a dos visitas con su médico o enfermera y le haremos
unas preguntas sobre los medicamentos que toma, ejercicio fisico que realiza,
dieta y de otros aspectos de su salud. También se le realizara un andlisis de
sangre en el que se le pedira fibrindbgeno, la glucosa, el colesterol los triglicéridos.
Se le medira la presion arterial, el peso y la talla. Se determinara el indice tobillo-
brazo (técnica similar a la toma de la presion arterial). Posteriormente se le daran
una serie de recomendaciones para mejorar el estilo de vida y le pediremos que
visite con regularidad a su médico de cabecera para controlar el tratamiento.

El riesgo que implican estas exploraciones es el mismo que el de cualquier
analisis de sangre o toma de la tensién arterial, que se realizan habitualmente
en nuestra consulta.

Los datos recogidos en este estudio sobre usted son confidenciales y so6lo seran
utilizados por los investigadores y se puede retirar del mismo cuando lo desee, sin que
altere la relacién con su meédico u otro personal sanitario, ni se produzca ningun perjuicio
en su tratamiento.

Los resultados de este estudio ayudaran a mejorar el conocimiento del
mecanismo por el que el colesterol y el fibrindbgeno participan en el aumento de
las enfermedades y muerte cardiovascular, y también encontrar una posible
terapéutica especifica para dicho proceso.

Fecha: 26/10/2011
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Versio catala

INFORMACIO PEL PACIENT
ESTUDI IMENCAR

El convidem a participar de forma voluntaria a I'estudi d’investigacié IMENCAR que té
per objectiu estudiar la relacié entre I'estil de vida, el colesterol, el fibrinogen i el risc a
patir malalties cardiovasculars.

Les malalties del aparell circulatori sén la primera causa de mort en los paisos
desenvolupats. Les dos principals manifestacions patologiques son les malalties
cerebrovasculars i la cardiopatia isquémica. S’ha demostrat que hi ha relaci6 entre el
colesterol i la incidencia de cardiopatia isquémica. La formaci6 de l'arteriosclerosi i de la
malaltia coronaria esta molt relacionada amb la formacié i progressié de la placa
d’ateroma i la posterior formacidé del trombus oclusiu. Perd no resulta facil saber el
moment d’actuacié que determina la manifestacié de simptomes o signes d’aquestes
malalties. Aquest estudi vol determinar I'existéncia d’ateromatosis subclinica amb
exploracions complementaries (index turmell brag) abans de que els events isquemics
donin manifestacions.

El fibrinogen és una proteina de la sang, que en valores normals intervé en el procés
fisiologic de la coagulacié. Pero, nivells alts de fibrinogen plasmatic s’han relacionat amb
un augment de la morbilitat i mortalitat cardiovascular.

En I'estudi vindra a dues visites amb el seu metge o infermera i li farem unes preguntes
sobre medicaments que pren, exercici que realitza, dieta i d’altres aspectes de la seva
salut. També se li fara una analitica sanguinia en la que es demanara fibrinogen, la
glucosa, el colesterol triglicerids. Se li mesurara la pressid arterial, el pes i la talla. Se i
determinara I'index turmell bra¢ (técnica similar a la mesura de la pressio arterial).
Posteriorment se li donaran una serie de consells per a millorar I'estil de vida i li
demanarem que visiti regularment al seu metge de familia per a controlar el tractament.

El risc que impliquen aquestes exploracions és el mateix que el de qualsevol analitica
de sang o presa de tensi6 arterial, que s'utilitzen habitualment a la nostra consulta.

Les dades recollides en I'estudi sobre vosté son confidencials i només seran utilitzades
pels investigadors i es pot retirar del mateix quan ho desitgi, sense que alteri la relacié
amb el seu metge o altre personal sanitari, ni es produeixi cap perjudici en el seu
tractament.

Els resultats de I'estudi ajudaran a millorar el coneixement del mecanisme pel que el
colesterol i el fibrinogen participen el 'augment de malalties i mort cardiovascular i
també en trobar una possible terapéutica especifica per aquest procés.

Data: 26/10/2011
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Annex 2

CONSENTIMIENTO INFORMADO

ESTUDIO IMENCAR

declaro que:

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.

He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He recibido suficiente informacion sobre el estudio.

He habladocon....................oeils (nombre del investigador).
Comprendo que mi participacion es voluntaria.

Comprendo que puedo retirarme del estudio:

1. Cuando quiera.
2. Sin tener que dar explicaciones.
3. Sin que ello repercuta en mis cuidados médicos.

y apellidos),

De conformidad con lo que establece la Ley Organica 15/1999, de 13 de
diciembre, de proteccién de datos de caracter personal, declaro haber sido
informado de mis derechos, de la finalidad de la recogida de mis datos y de los

destinatarios de la informacion.

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

Fecha:

Firmado:

Paciente Testigo Médico
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Annex 4

Questionari de fregiencia de consum d'aliments i
adhereéncia a la dieta mediterrania:

1. ¢Usa usted el aceite de oliva como principal grasa para cocinar? Si =1 punto

2. ¢Cuanto aceite de oliva consume en total al dia (incluyendo el usado

" - 4 o mads cucharadas = 1 punto
para freir, comidas fuera de casa, ensaladas, etc.)?
3. ¢Cuantas raciones de verdura u hortalizas consume al dia? 2 o mds (al menos una de ellas en
(las guarniciones o acompafiamientos = 1/2 racién) 1 racién = 200g. ensalada o crudas) = 1 punto
4. ¢Cuantas piezas de fruta (incluyendo zumo natural) consume al dia? 3 0 més al dia = 1 punto

5. ¢Cuantas raciones de carnes rojas, hamburguesas, salchichas o

. , menos de 1 al dia = 1 punto
embutidos consume al dia? (racién: 100 - 150 g) P
6. ¢Cuantas raciones de mantequilla, margarina o nata consume al dia? o
(porcién individual: 12 g) menos de 1 al dia =1 punto
7. ¢Cuantas bebidas carbonatadas y/o azucaradas (refrescos, colas,
s o . PO menos de 1 al dia = 1 punto
tonicas, bitter) consume al dia?
8. ¢Bebe usted vino? ¢Cudnto consume a la semana? 7 o més vasos a la semana = 1 punto
9. ¢Cuantas raciones de legumbres consume a la semana? .
- 3 o mds a la semana = 1 punto
(1 plato o racién de 150 g)
10. ¢Cuantas raciones de pescado-mariscos consume a la semana? . "
(1 plato pieza o racién: 100 - 150 de pescado o 4-5 piezas o 200 g de marisco) 3 o mas alasemana =1 punto
11. ¢Cuantas veces consume reposteria comercial (no casera) como
menos de 2 a la semana = 1 punto
galletas, flanes, dulce o pasteles a la semana?
12. ¢Cuantas veces consume frutos secos a la semana? (racion 30 g) 3 o més a la semana = 1 punto
13. ¢Consume usted preferentemente carne de pollo, pavo o conejo en
vez de ternera, cerdo, hamburguesas o salchichas? (carne de pollo: 1 pieza o Si =1 punto
racién de 100 - 150 g)
14. ¢Cuantas veces a la semana consume los vegetales cocinados, la
pasta, arroz u otros platos aderezados con salsa de tomate, ajo, cebolla 2 o més a la semana = 1 punto

o puerro elaborada a fuego lento con aceite de oliva (sofrito)?
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INFORME DEL COMITE ETIC D'INVESTIGACIO CLINICA

Gemma Rodriguer Palomar, secretaria del Comite Btic d Investigacd Clinica del FIDIAP Jordi
Gol | Gurina.

CERTIFICA:

Que aguest Comite en la reunic del mes d'odubre de 2011, despres d'avaluar per pelico de
L'Investigador Principal Juan Jose Rodriguez Cristobal el projecte diinvestigaco [(P11/92)
titulat: Impacto de una intervencion en los estilos de vida en los fadores de resgo
cardiovascular y |a ateromatosis subclinica en pacientes con hiperfibrigenemia en
la Atencién Primaria de salud (Estudio IMENCAR).

Considera que respecta els requisits &tics de confidencialitat | de bona practica dinica vigents.

Barcelona a 5 de desembre de 2011.
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EFICACIA D’UNA INTERVENCIO INTENSIVA EN ELS ESTILS DE VIDA
EN PACIENTS AMB HIPERFIBRINOGENEMIA

(PROJECTE IMENCAR)
L. lllamola Martin (EAP Dreta Eixample), J.J. Rodriguez Cristobal. CAP Florida Sud (ICS),
C. Alonso-Villaverde. Investigador del CSIC-ICCC.Hospital Sant Pau.

Introduccié: Les malalties cardiovasculars sén
la primera caua de mortalitat als paisos
occidentals.

Estudis epidemioldgics han demostrat que el
nivell alt de fibrinogen plasmatic és un factor de
risc cardiovascular independent.

Les intervencions sobre I'estil de vida han
demostrat eficacia en la millora dels factors de
risc cardiovascular.

Objectius: Avaluar I'eficacia sobre els factors
de risc cardiovasculars i el risc coronari global,
passats 5 anys d’'una intervencio intensiva
d’estils de vida saludables de 2 anys de duracié
en pacients amb hiperfibrinogenémia i risc
cardiovascular moderat o alt.

Metodes: Estudi observacional prospectiu
multicéntric. 13 Centres d’Atencié Primaria del
Baix Llobregat i Barcelona. Participants: 300
pacients que van finalitzar I'estudi EFAP (146
al grup intervencio de canvis d’estil de vida i
154 al grup control). Variables: dades
administratives (Nom, cognoms, adrega, telefon
de contacte, edat, sexe, nom del centre
d'Atencié Primaria, metge de familia, data).
Anamnesis (diabetis, dislipemia, hipertensié
arterial, obesitat), analitica sanguinia
(fibrinogen, glucosa, hemograma, colesterol,
triglicerids), Index Turmell Brag (ITB), tensié
arterial, pes, talla, index de Massa Corporal
(IMC), habits toxics (tabac i alcohol),
REGICOR.

Resultats: el grup intervencio presentava:
perimetre abdominal i IMC menor que el grup
control amb diferencies estadisticament
significatives (P= 0.043 y P=0,018). No hi ha
diferéncies estadisticament significatives en
altres factors de risc cardiovasculars, malgrat
que en el grup intervencié s’observen nivells de
glucosa i hemoglobina glicosilada inferiors al
grup control. A la valoraci6 del risc coronari als
60 mesos hi ha una disminucié estadisticament
significativa en el grup d’intervenci6 intensiva
respecte al grup control (P< 0.006).
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de vida és eficag per reduir els
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Resumen

Objetivos: Evaluar si persiste el beneficio sobre los factores de riesgo cardiovascular (FRCV) a
los 5 anos de una intervencion intensiva en estilos de vida (EV) que duré 2 anos, en pacientes
con hiperfibrinogenemia y riesgo cardiovascular moderado o alto.

Disefio: Estudio observacional prospectivo multicéntrico.

Emplazamiento: Trece Centros de Atencion Primaria de Barcelona y Baix Llobregat.
Participantes: Un total de 300 pacientes que finalizaron el estudio EFAP (146 del grupo inter-
vencion y 154 del control).

Intervenciones: El estudio EFAP, realizado con pacientes con cifras de colesterol normal y
fibrindgeno elevado, mostré que las intervenciones sobre el estilo de vida son eficaces en la
reduccion de FRCV. Finalizado el estudio EFAP, los 2 grupos siguieron los controles habituales.
Pasados 5 afnos evaluamos los 2 grupos.

Mediciones principales: Edad, sexo, FRCV (diabetes, dislipidemia, hipertension arterial, obe-
sidad), analitica (fibrindgeno, glucosa, hemograma, colesterol, triglicéridos), presion arterial,
peso, talla, indice de masa corporal (IMC), habitos toxicos (tabaco y alcohol), REGICOR.
Resultados: A los 5 anos, el grupo intervencion presento respecto al control menor perimetro
abdominal (98 y 101 cm, respectivamente; p=0,043), menor peso (76,30 y 75,04 kg, respecti-
vamente; p<0,001) e IMC (29,5 y 30, 97 kg/m?; p=0,018). El nivel de fibrindgeno fue inferior
en el grupo intervencion (330,33 y 320,27 mg/dl respectivamente; p < 0,001), y riesgo REGICOR
también fue inferior en el grupo intervencion (5,65 y 5,59 respectivamente; p < 0,06).

* Autor para correspondencia.

Correo electronico: lauraillamola@hotmail.com (L. Illamola Martin).

http://dx.doi.org/10.1016/j.aprim.2017.04.004
0212-6567/© 2017 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Como citar este articulo: Illamola Martin L, et al. Efectos a largo plazo de una intervencion intensiva sobre cambios
en los estilos de vida en pacientes con hiperfibrinogenemia y riesgo cardiovascular moderado-alto. Aten Primaria. 2017.
http://dx.doi.org/10.1016/j.aprim.2017.04.004
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Introduccion

Conclusion: El beneficio de una intervencion intensiva en EV durante 2 afos para reducir los
FRCV persiste a los 5 afos, pero disminuye su intensidad con el tiempo. Se recomienda repetir
periddicamente las intervenciones para mantener el efecto beneficioso sobre los EV.

© 2017 Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia
CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Long-term effects of intensive intervention on changes in lifestyle in patients
with hyperfibrinogenaemia and moderate-high cardiovascular risk

Abstract

Objectives: To determine whether the benefit on cardiovascular risk factors (CVRF) persists
5 years after an intensive intervention in lifestyle (LS) that lasted 2 years, in patients with
hyperfibrinogenaemia and moderate or high cardiovascular risk.

Design: multicentre prospective observational study.

Location: 13 Primary Care Centres in Barcelona and Baix Llobregat.

Participants: A total of 300 patients who completed the EFAP study (146 intervention group,
154 control group).

Interventions: The EFAP study, conducted on patients with normal cholesterol and elevated
fibrinogen showed that lifestyle interventions are effective in reducing CVRF. After the EFAP
study, the 2 groups followed the usual controls, and re-assessed after 5 years.

Main measurements: Age, gender, cardiovascular diseases (CVD) (diabetes, dyslipidaemia,
hypertension, obesity), laboratory parameters (fibrinogen, glucose, full blood count, choleste-
rol, triglycerides), blood pressure, weight, height, body mass index (BMI), tobacco and alcohol
use, REGICOR.

Results: At 5 years, the intervention group had a lower abdominal circumference (98 and
101 cm, respectively, P=.043), a lower weight (76.30 and 75.04kg, respectively, P<.001),
and BMI (29.5 and 30.97 kg/m?, P=.018). Fibrinogen level was lower in the intervention group
(330.33 and 320.27 mg/dl respectively, P < .001), and REGICOR risk was also lower in the
intervention group (5.65 and 5.59 respectively, P < .06).

Conclusion: The benefit of an intensive intervention in LS for 2 years to reduce CVRF persists
at 5 years, but decreases its intensity over time. It is recommended to repeat the interventions
periodically to maintain the beneficial effect on LS.

©2017 Published by Elsevier Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND
license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

intervencion intensiva en estilos de vida, la reduccion de
los niveles de fibrindgeno, colesterol total, presion arterial
e indice de masa corporal (IMC). Sin embargo, se desconoce

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son la primera
causa de muerte en paises occidentales’?.

Los niveles altos de fibrindgeno plasmatico se han
relacionado con un aumento de la morbimortalidad
cardiovascular’™> y con complicaciones trombéticas®. El
fibrindgeno plasmatico esta también considerado como un
marcador de ateromatosis subclinica’:? y previamente ya se
ha mostrado una interdependencia entre el colesterol plas-
matico total y el fibrindgeno plasmatico’.

Estudios previos han mostrado que intervenciones sobre
estilos de vida y conductas de riesgo como el tabaco pue-
den reducir el riesgo cardiovascular'®. De la misma forma,
se conoce que otros factores como la dieta y la actividad
fisica también pueden influir en los niveles de fibrindgeno
plasmatico y se ha demostrado que las intervenciones sobre
los factores de riesgo cardiovascular modificables, en espe-
cial sobre los habitos y estilos de vida, reducen al menos
a corto plazo los niveles de fibrindégeno plasmatico'" y el
colesterol'?. Concretamente, el estudio previo EFAP'*~'° rea-
lizado en atencion primaria demostro, a los 2 afos de una

si los efectos de una intervencion intensiva de este tipo se
mantienen a largo plazo. El presente estudio es la segunda
fase del proyecto EFAP, y su objetivo fue evaluar el impacto
a los 5 afos de una intervencion intensiva sobre los esti-
los de vida realizada desde atencion primaria, en relacion
con el control de los factores de riesgo cardiovascular en
pacientes con hiperfibrinogenemia y riesgo cardiovascular
moderado-alto.

Material y métodos

El estudio inicial EFAP fue un ensayo clinico controlado y
aleatorizado en pacientes sin antecedentes de enfermedad
cardiovascular con cifras de colesterol plasmatico normales
(<250mg/dl), fibrindgeno alto (>300mg/dl), y riesgo car-
diovascular moderado o alto segln tablas de Framinghan.
Este ensayo tuvo una duracion de 2 afos, del que se ha publi-
cado previamente el disefio y los resultados'>~". Se realizo

http://dx.doi.org/10.1016/j.aprim.2017.04.004

Como citar este articulo: Illamola Martin L, et al. Efectos a largo plazo de una intervencion intensiva sobre cambios
en los estilos de vida en pacientes con hiperfibrinogenemia y riesgo cardiovascular moderado-alto. Aten Primaria. 2017.




APRIM-1465; No. of Pages7

Efectos de una intervencion en estilos de vida en pacientes con hiperfibrinogenemia 3

una intervencion intensiva en el grupo de intervencion: lla-
madas de teléfono para recibir refuerzo por una psicologa y
cartas para recordar cada una de las visitas con su médico,
ademas de animar a perseverar en los cambios en el estilo de
vida saludables, potenciando el abandono del habito taba-
quico en caso de consumo, el aumento de la actividad fisica
y el seguimiento de una dieta cardiosaludable. Se realizaron
visitas cada 2 meses. En cada visita, también, se pasaron los
cuestionarios de actividad fisica, se reviso el tratamiento
pautado por su médico y se les estimuldé a adoptar cam-
bios saludables en el estilo de vida. Se realiz6 una analitica
cada 8 meses. En el grupo control, los pacientes recibie-
ron consejo de cambio en el estilo de vida (dieta, ejercicio
fisico y dejar de fumar) segun las guias de practica clinica
del Institut Catala de la Salut'®, a partir de los consensos
internacionales y habitualmente utilizados en las Centros
de Atencion Primaria.

El presente estudio es un seguimiento del proyecto ini-
cial, a los 5 afnos de la finalizacion de la primera fase de
estudio. Durante este periodo todos los pacientes siguieron
los controles de la practica clinica habitual en atencion pri-
maria. El objetivo fue evaluar si se mantiene el impacto de
la intervencion realizada en la fase inicial sobres habitos y
estilos de vida a los 5 afios de su finalizacion.

Variables

Se cito6 a los pacientes por teléfono con su médico o enfer-
mera.

Se registraron variables sociodemograficas (edad y sexo),
sobre habitos toxicos (tabaco y alcohol), clinicas (diabetes,
dislipidemia, hipertension arterial, obesidad) y analiticas
(fibrindgeno plasmatico, glucosa, hemoglobina glucosilada,
triglicéridos, colesterol plasmatico total, colesterol lipopro-
teina de baja y de alta densidad).

En la exploracion al paciente se registro el peso, la talla
y la presion arterial.

El riesgo coronario se calculd utilizando las tablas
REGICOR'’, adaptacion de las tablas de Framingham a pobla-
cion espanola.

Andlisis estadistico

Se describieron todas las variables estratificando por grupo
de estudio. Para la comparacion de los grupos se utiliza-
ron técnicas bivariantes como la prueba de la Ji-cuadrado
para las variables cualitativas y la prueba t de Student para
datos independientes al comparar variables cuantitativas.
Se construyeron modelos de regresion multivariante a fin de
analizar el riesgo cardiovascular segin el efecto de la inter-
vencion ajustando por variables de interés en este analisis.
Asi como también los modelos de regresion para analizar el
seguimiento a los 5 anos (60 meses) de todas las variables
del estudio.

El efecto global longitudinal de la intervencion y la posi-
ble variacion de REGICOR a lo largo del tiempo se evalud
longitudinalmente mediante un modelo de regresion mixta.
El efecto intervencion contiene el p-valor del test sobre la
hipotesis de que en el global del estudio, entre los segui-
mientos de los meses 24 y 60, la intervencion no tiene
ningun efecto en la medida de resultado correspondiente (un

p-valor < 0,05 apuntaria a un efecto global de la intervencion
en esta medida de resultado). La variacion efecto interven-
cion contiene el p-valor del test sobre la hipotesis de que el
efecto de la intervencion es constante a lo largo del estudio;
un p-valor <0,05 indicaria que el efecto de la intervencion
varia del mes 24 al mes 60, es decir, una tendencia a la desa-
paricion del efecto de la intervencion detectado al mes 24.

Aspectos éticos

Todos los pacientes fueron debidamente informados y firma-
ron el consentimiento informado. El estudio fue aprobado
por el Comité Etico de Investigacion Clinica del Instituto
de Investigacion en Atencion Primaria Jordi Gol (IDIAP Jordi
Gol) (P11/92) (esquema general del estudio).

Pacientes finalizan
n =300

Grupo control
n =154 (51,33%)

Grupo intervencion
n =146 (48,67%)

Pérdidas de
seguimiento

37,66%

Pérdidas de seguimiento
36,3%

41 abandonos
12 exitus

45 abandonos
13 exitus

Candidatos

n =96
(62,34%)

Candidatos

n=93
(63,70%)

datos incompletos
n=7

datos incompletos
n=9

Incluidos

Incluidos

n =389
(92,71%)

n=284
(90,32%)

Esquema general del estudio

Resultados

Un total de 300 pacientes finalizaron la fase inicial de inter-
vencion del estudio. A los 5 anos, 173 (57,67%) pacientes
fueron evaluados, el 48,55% en el grupo intervencion y el
51,45% en el grupo control. Fallecieron 25 (8,33%) pacien-
tes, 12 del grupo intervencion y 13 del control; 86 (28,66%)
fueron pérdidas de seguimiento por abandono, 41 del grupo
intervencion y 45 del grupo control, y en 16 (5,33%) no fue
posible recopilar toda la informacion necesaria para eva-
luar el objetivo del estudio. En la tabla 1, se describen las
caracteristicas basales de los participantes. La edad media
de la muestra final fue de 59 anos (60 anos grupo control
y 58 anos grupo intervencion), con un 70,5% de mujeres.
Un 71,7% presentaba obesidad (75,9% del grupo control y

http://dx.doi.org/10.1016/j.aprim.2017.04.004
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Figura 1  Evolucion del IMC a los 2 y 5 afos.

67,4% del grupo intervencion), un 14,04% diabetes mellitus
(15,9% en el grupo control y 12,1% en el grupo interven-
cion), un 42,5% hipertension (42,1% en el grupo control y
42,9% en el grupo intervencion). El porcentaje de fumado-
res fue superior en el grupo de intervencion (32,6%) que en
el grupo control (24,7%). No se encontraron diferencias sig-
nificativas en la comparacion entre grupos para ninguna de
las variables.

En la tabla 2, se muestra una comparacion transversal y
longitudinal de los valores analiticos a los 2 y 5 afos. Para
fibrindgeno y colesterol total, que presentaron diferencias
significativas al finalizar la intervencion, los valores anali-
ticos no muestran diferencias significativas entre el grupo
control y el de intervencion a los 5 afos, a pesar de que
los valores de fibrindgeno son inferiores en el grupo inter-
vencion respecto al grupo control (320,37 mg/dl respecto
a 330,33mg/dl), sin diferencias estadisticamente signifi-
cativas (p=0,293). Al evaluar el efecto longitudinal de la

intervencion entre los meses 24 y 60, el efecto y la varia-
cion del efecto intervencion fueron significativos a los 5 afos
(p<0,05) para colesterol y fibrindgeno, lo que indica una
variacion del efecto de la intervencion con tendencia a la
desaparicion.

En la tabla 3 se presentan los resultados de los valores
de la exploracion fisica a los 2 y 5 anos. En las variables
con diferencias significativas entre grupos al final de la
intervencion, peso, PAS y PAD, el efecto de la intervencion
resultd significativa y con variacion del efecto de la misma
(p<0,05). En el grupo intervencion la media del peso era
de 75,04kg (14,64) y en el grupo control era de 76,30kg
(13,50), siendo esta variacion estadisticamente significativa
(p<0,001).

En cuanto al riesgo coronario medido mediante REGICOR,
el efecto fue cercano a la significacion (p < 0,06), mostrando
también una variacion en los valores medios durante los afos
de observacion tras la intervencion.

En la figura 1 observamos la evolucion del IMC a los 2 y
5 anos. Las diferencias significativas detectadas al finalizar
el periodo inicial de intervencion en el IMC entre los grupos
se mantenian a los 5 afios, con valores de 29,5 (27,16-32,01)
en el grupo intervencion frente a 30,97 (27,71-33,83) en el
grupo control (p=0,043). También se observaron diferen-
cias estadisticamente significativas al evaluar el perimetro
abdominal, con un perimetro abdominal en el grupo inter-
vencion inferior al grupo control (98 y 101 respectivamente,
p<0,05). Dentro del grupo control habia un porcentaje
superior de pacientes en el rango de obesidad abdominal res-
pecto al grupo intervencion (> 102 cm en hombres y > 88cm
en mujeres)'’.

Discusion

El estudio EFAP mostr6 que una intervencion intensiva
sobre los estilos de vida de 2 afos de duracion es eficaz
en la reduccion de los factores de riesgo cardiovascular:
fibrindgeno, colesterol, presion arterial e IMC, en pacientes
con hiperfibrinogenemia y riesgo cardiovascular moderado

Tabla 1 Caracteristicas basales de los participantes por grupos de estudio

Grupo control n=89 Grupo intervencion n =84 p-valor

Variables sociodemogrdficas

Sexo n femenino (mujeres/hombres%) 62,27 (69,7/30,3) 60,24 (71,4/28,6) 0,716

Edad (afos), media (IC 95%) 60 (51,2-68,0) 58 (48,5-65,5) 0,105
Variables antropométricas

Peso (kg), media (IC 95%) 77,0 (68,2-86,7) 74,5 (68,0-81,7) 0,134

Tallas (cm), media (IC 95%) 158,0 (152,0-164,0) 157,0 (153,0-165,0) 0,804
Antecedentes clinicos

Diabetes, n (%) 23 (15,9) 17 (12,1) 0,397

Hipertension, n (%) 61 (42,1) 60 (42,9) 0,905

Tabaquismo, n (%) 36 (24,7) 46 (32,6) 0,151
Variables de exploracion

PAS (mmHg), media (IC 95%) 135,0 (124,0-145,0) 130,0 (123,0-142,0) 0,234

PAD (mmHg), media (IC 95%) 80,0 (75,0-90,0) 80 (72,0-86,0) 0,362

PAD: presion arterial diastolica; PAS: presion arterial sistolica.
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Tabla 2  Evolucion de los valores analiticos al final de la fase intervencion (2 afos) y a los 5 afos
Visita Grupo control Grupo intervencion p-valor Efecto Variacion
intervencion efecto
intervencion
Valores analiticos, media (DE)
Colesterol total (mg/dl) 2 anos 225,11 (32,21) 204,40 (30,49) <0,001 <0,001 0,001
5anos 203,15 (41,10) 202,41 (36,29) 0,896
Triglicéridos (mg/dl) 2 anos 120,05 (55,14) 114,74 (56,05) 0,512 0,355 0,410
5 anos 119,05 (54,12) 118,53 (65,96) 0,952
Colesterol HDL (mg/dl) 2 anos 60,13 (14,45) 61,46 (15,46) 0,538 0,822 0,692
5 anos 55,80 (16,55) 58,47 (14,67) 0,241
Colesterol LDL (mg/dl) 2 anos 129,32 (32,37) 130,66 (28,90) 0,765 0,981 0,890
5 anos 120,67 (37,14) 123,33 (34,94) 0,611
Glucosa (mg/dl) 2 anos 106,61 (27,29) 110,57 (36,09) 0,394 0,219 0,124
5 anos 105,38 (43,70) 99,58 (30,11) 0,286
HbA1C (%) 2 anos 7,14 (1,44) 6,82 (1,67) 0,584 0,518 0,731
5 anos 7,10 (1,91) 6,88 (0,99) 0,572
Fibrinogeno (mg/dl) 2 afios 338,18 (68,66) 306,32 (57,91) <0,001 <0,001 0,023
5anos 330,33 (59,79) 320,37 (67,44) 0,293

o alto*"°. En el presente estudio, a los 5 anos de la
finalizacion, se observa una disminucion del beneficio
de dicha intervencion intensiva en la reduccion de los
niveles de fibrindgeno, colesterol total y presion arterial,
manteniéndose sin embargo el efecto sobre el IMC.

Estos resultados concuerdan con los publicados por otros
autores. El Look Ahead Research Group'> demostraron que
la intervencion intensiva en el estilo de vida puede produ-
cir la pérdida sostenida de peso y mejorias en el estado,
el control glucémico y los factores de riesgo de enferme-
dades cardiovasculares en personas con diabetes tipo 2. En
nuestro estudio encontramos cifras de hemoglobina glucosi-
lada inferiores en los pacientes del grupo intervencion; otros
estudios también demuestran que pacientes con un estilo de
vida favorable presentan niveles menores de hemoglobina
glucosilada’®.

Steptoe et al.””, en un ensayo controlado aleatorizado
de orientacion conductual en atencion primaria, observa-
ron que una breve intervencion basada en el asesoramiento
adaptado a la etapa de preparacion para el cambio en
ingesta de grasas, actividad fisica y consumo de cigarrillos
puede ser eficaz para fomentar estilos de vida saludables
en individuos en situacion de riesgo cardiovascular elevado.
Brown et al.?’ demostraron que una intervencion grupal de
48 meses de duracion es efectiva para el tratamiento de
la obesidad severa y compleja. En el presente estudio, es
destacable el efecto intervencion persistente sobre el IMC
detectado. Esto es importante, dadas las cifras elevadas de
IMC y obesidad central, de la poblacion espafola, y estas
cifras son superiores a las registradas en anos anteriores,
como se describe en un estudio realizado por la Universidad
Complutense de Madrid?'.

Tabla 3  Evolucion de los valores de la exploracion fisica y REGICOR al final de la fase intervencion (2 anos) y a los 5 anos
Visita Grupo control Grupo intervencion p-valor Efecto Variacion
intervencion efecto
intervencion
Valores antropomeétricos, media (DE)
Peso (kg) 2 anos 79,88 (12,26) 73,09 (11,72) < 0,001 <0,001 <0,001
5 anos 76,30 (13,50) 75,04 (14,64) 0,539
Cifras de presién arterial, media (DE)
Sistolica (mmHg) 2 anos 136,64 (14,73) 129,37 (15,26) <0,001 0,003 0,092
5 anos 134,03 (14,56) 131,45 (13,78) 0,209
Diastolica (mmHg) 2 afos 80,40 (8,63) 75,52 (9,57) <0,001 <0,001 0,003
5 anos 77,74 (8,30) 77,88 (10,57) 0,919
Riesgo cardiovascular, media (DE)
REGICOR 2 anos 6,92 (4,47) 5,69 (3,23) 0,27 0,06 0,043
5 anos 5,65 (2,05) 5,59 (2,44) 0,849
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En nuestro estudio a los 5 afos de intervencion intensiva
en estilos de vida, observamos que persiste la disminucion
del fibrindgeno, aunque sin diferencias estadisticamente sig-
nificativas.

Destaca la disminucion del colesterol del grupo control a
los 5 afos, que se sitla en valores similares a los del grupo
intervencion, a diferencia de los datos a los 2 anos, donde
observamos diferencias significativas entre ambos grupos.
Esto sugiere un cambio de la practica habitual, con una
mayor intervencion en individuos de riesgo cardiovascular
moderado-alto y una mayor implicacion del paciente.

La disminucion del efecto intervencion explicaria el
empeoramiento observado en los niveles de colesterol, fibri-
nogeno y presion arterial, en el grupo intervencion entre los
meses 24 y 60. Sin embargo, en este mismo periodo en que
los 2 grupos siguieron los controles habituales de atencion
primaria, los valores del grupo control mejoraron notable-
mente, lo que puede haber diluido un posible efecto de la
intervencion. Esta mejora en el grupo control sugiere un
cambio durante este periodo, tanto en el manejo de los
factores de riesgo cardiovascular en individuos de riesgo
moderado-alto, mas agresivo por parte de los profesiona-
les sanitarios, como por un mayor empoderamiento de los
pacientes, con mayor concienciacion e implicacion en su
salud cardiovascular.

La principal limitacion del estudio ha sido las pérdidas
de pacientes, del 42,3%, superiores al 15-17%%2? de otros
estudios de intervencion o seguimiento de pacientes en pre-
vencion primaria. Estas pérdidas se distribuyeron de forma
similar entre los grupos control e intervencion. Los motivos
de estas pérdidas han sido por desplazamiento del lugar de
residencia de 44 pacientes (14,7%), 17 del grupo interven-
cion y 27 del grupo control; 9 (3%) no quisieron participar,
3 del grupo control y 6 del grupo intervencion; 25 pacientes
fallecieron (un 8,3%) y 12 no fueron localizados por cambios
de profesionales sanitarios (médicos y enfermeras).

Conclusion

El estudio EFAP demostré que una intervencion intensiva de
cambios de estilo de vida durante 2 anos fue eficaz en redu-
cir fibrindgeno, colesterol, IMC, presion arterial sistolica y
diastolica. En esta segunda fase del estudio observamos que
dicha intervencion sigue siendo efectiva para reducir el IMC
a los 5 afos después de la intervencion. Sin embargo, para
otros factores de riesgo cardiovascular como el colesterol
y el fibrindgeno, observamos que el efecto de la interven-
cion intensiva es efectivo a corto plazo, lo que indica que
las intervenciones intensivas deberian continuarse, estable-
ciendo previamente la secuencia idonea de las actuaciones
para mantener su efecto. Creemos que en futuros estu-
dios deberia contemplarse la realizacion de intervenciones
periddicas recordatorias.

Financiacion

El proyecto IMENCAR ha obtenido una ayuda para la realiza-
cion de tesis doctoral de la Sociedad Espanola de Medicina de
Familia y Comunitaria (SEMFYC): «Ayudas para la realizacion
de tesis doctorales Isabel Fernandez 2014».

Lo conocido sobre el tema

- Las enfermedades cardiovasculares son la primera
causa de muerte en paises occidentales.

- El estudio EFAP demostro que una intervencion inten-
siva para modificar los estilos de vida es mas eficaz
que la intervencion habitual para reducir los factores
de riesgo cardiovasculares.

Qué aporta este estudio

- Una intervencion intensiva durante 2 afnos sigue
siendo efectiva para reducir el perimetro abdomi-
nal, la obesidad y el IMC a los 5 anos después de la
intervencion.

Para el resto de factores de riesgo la intervencion
intensiva es efectiva a corto plazo, pero el efecto
tiende a desaparecer con el paso del tiempo.

Las intervenciones de apoyo deberian continuarse
realizando periédicamente en atencion primaria.
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