Modificaciones realizadas a raíz de las “Sugerencias del Revisor A”:

1. Sugerencia del revisor. 
“Se trata de un trabajo bien escrito, aunque en algunos casos se echa de menos la presencia de artículos al comienzo de varias frases en el Resumen”.

Modificación efectuada por los autores. 

En el Resumen hemos escrito: “Fundamento. El consumo de tabaco constituye un importante problema de salud pública a nivel mundial. Nuestro objetivo fue estimar la mortalidad atribuible al tabaquismo y su impacto sobre la mortalidad prematura en España en el año 2006. 

Material y Métodos. Estudio descriptivo transversal, realizado en población española > 35 años en 2006. El número de defunciones por edad, sexo y causa se obtuvo de las estadísticas vitales del Instituto Nacional de Estadística. La prevalencia de tabaquismo por edad y sexo se obtuvo de la Encuesta Nacional de Salud. Los Riesgos relativos de muerte utilizados estaban ajustados por edad, raza, nivel estudios, estado civil, tipo trabajo, consumo frutas/verduras y otros factores de confusión específicos de ciertas enfermedades. La proporción y el número de muertes atribuibles al tabaco, por sexo y grupo edad, fueron estimadas a partir de la fracción etiológica poblacional. Asimismo, se calcularon los Años Potenciales de Vida Perdidos (APVP). 

Resultados. En 2006 el tabaquismo ocasionó 58.573 muertes (45.028 varones; 13.545 mujeres), que constituyeron el 16,15% de todos los fallecimientos (23,94% en hombres; 7,76% en mujeres). Según la causa, las muertes atribuibles se distribuyeron en 25.500 neoplasias malignas, 19.117 enfermedades cardiovasculares y 13.956 enfermedades respiratorias. El cáncer de tráquea-bronquios-pulmón en hombres y otras cardiopatías en mujeres fueron las que más contribuyeron a dicha  mortalidad (33,9% y 30,9% de la misma). Los APVP fueron 211.251,8 (176.765,3 en hombres; 34.486,5 en mujeres). 

Conclusiones. El consumo de tabaco contribuye muy notoriamente a la mortalidad en España. El impacto que este hábito tiene en nuestra sociedad representa una carga inaceptable”.

2. Sugerencia del revisor.
“Sólo un tema menor, en la tabla 5 las iniciales APVP y MAPVP deben reemplazarse por el nombre completo”.
Modificación efectuada por los autores.

En la Tabla 5 escribimos: “Años Potenciales de Vida Perdidos (APVP) y Media de Años Potenciales de Vida Perdidos (MAPVP) atribuibles al consumo de tabaco por sexo y categoría diagnóstica en España en el año 2006”.
Modificaciones realizadas a raíz de las “Sugerencias del Revisor B”:

1. Sugerencia del revisor. 
“Introducción. En el párrafo 1 se afirma “El consumo de cigarrillos es la principal causa de muerte evitable” parece más correcto decir algo como “las muertes por enfermedades producidas por el consumo de cigarrillos son la principal causa de muerte evitable...”
Explicación y Modificación efectuada por los autores.

En su momento, en la Introducción escribimos que “el consumo de cigarrillos es la principal causa evitable de muerte prematura en los Estados Unidos2”, en un intento por traducir la frase “Cigarette smoking is the single most preventable cause of premature death in the United States2”, que se puede leer en el texto correspondiente a la referencia 2 (Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Cigarette smoking-attributable mortality and years of potential life lost--United States, 1990. MMWR Morb Mortal Wkly Rep  1993; 42: 645-9). 

En cualquier caso, aceptamos la sugerencia del Revisor y en la Introducción escribimos “las muertes por enfermedades producidas por el consumo de cigarrillos son la principal causa evitable de muerte prematura…”.

2. Sugerencia del revisor.

“Introducción. En el párrafo 1, y al hablar de los EEUU se propone utilizar el % de APVP relacionados con enfermedades provocadas por el tabaco, en lugar del número absoluto de fallecimientos o los dólares estimados”

Explicación efectuada por los autores.
Efectivamente, en su momento también a nosotros nos pareció muy relevante mostrar en la Introducción el % de APVP relacionados con enfermedades provocadas por el tabaco en EEUU, para así remarcar las importantes consecuencias que tiene este hábito. Lamentablemente, el único texto donde constaba este porcentaje correspondía a un trabajo realizado por los CDC para el año 1984, donde se dice que “Total smoking-attributable YPLL (949,924) represents 8.1% of all (11,761,000) U.S. YPLL before age 65 (excluding YPLL due to cigarette-caused fires or involuntary smoking).”, cuya referencia es: Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Smoking-attributable mortality and years of potential life lost--United States, 1984. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 1997; 46: 444-51. Dado que es una estimación poco actual, decidimos no aludir a ella en beneficio de proporcionar estimaciones lo más actualizadas posibles, las cuales los CDC las  presentan solamente en formato número absoluto de fallecimientos, millones de años potenciales de vida perdidos y costes económicos (Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Smoking-attributable mortality, years of potential life lost, and productivity losses--United States, 2000-2004. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2008; 57: 1226-8). 
De todos modos, hemos realizado nuevamente la revisión correspondiente, y seguimos sin encontrar un texto donde se facilite ese dato en particular medianamente actualizado. La bibliografía revisada al respecto se muestra a continuación:
· Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Cigarette smoking-attributable mortality and years of potential life lost--United States, 1990. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 1993; 42: 645-9.
· Centers for Disease Control and Prevention (CDC). State-specific smoking-attributable mortality and years of potential life lost--United States, 2000-2004. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2009; 58: 29-33.

· Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Annual smoking-attributable mortality, years of potential life lost, and productivity losses--United States, 1997-2001. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2005; 54: 625-8.
· Centers for Disease Control and Prevention (CDC). Annual smoking-attributable mortality, years of potential life lost, and economic costs--United States, 1995-1999. MMWR Morb Mortal Wkly Rep 2002; 51: 300-3.

· Nelson DE, Kirkendall RS, Lawton RL, Chrismon JH, Merritt RK, Arday DA, et al. Surveillance for smoking-attributable mortality and years of potential life lost, by state--United States, 1990. MMWR CDC Surveill Summ 1994; 43: 1-8.

3. Sugerencia del revisor. 

“Introducción. Los tres últimos párrafos destinados a explicar las bondades del método de Thun no quedan claras. Brevemente, como el mismo autor hace en su artículo, se debe explicar que la mayoría de los estudios de mortalidad atribuible realizados tanto en EEUU como España, utilizan RR ajustados solo por edad y sexo. A continuación exponer las críticas de la industria en el sentido de que son estimaciones exageradas porque no tienen en cuenta otros riesgos de la población fumadora (menor nivel de estudios…. Etc) y presentación de los RR ajustados de Thun que ha estimado en la población de USA los RR ajustados por otras características de aquella población (entiendo por lo tanto que no son del todo extrapolables???). También puede ser interesante comparar resultados utilizando los RR originales y estos más ajustados  (parece que no cambia demasiado)”.
Modificación efectuada por los autores.

En la Introducción hemos escrito “La mayoría de los estudios realizados sobre mortalidad atribuible al tabaco, tanto en EEUU como en España, utilizan para su cálculo Riesgos Relativos (RR) ajustados solamente por edad y sexo2,3,8,9,10-15. Los defensores de la industria tabaquera critican los resultados de tales investigaciones, pues refieren que como no se consideran otros riesgos de la población fumadora, las muertes calculadas están sobreestimadas9. 

En este contexto, dado que la obtención de estimaciones, lo más fiables posibles, sobre el impacto del tabaco en la mortalidad facilitaría tener una perspectiva más clara del problema, siendo de ayuda a la hora de planificar políticas de salud pública16, y dado que se han descrito RR ajustados por otros riesgos de la población fumadora17, hemos llevado a cabo este trabajo, con los objetivos de estimar la contribución del consumo de tabaco a la mortalidad en España (ajustando por edad, raza, nivel de estudios, estado civil, tipo de trabajo, consumo de frutas y verduras y otros factores de confusión específicos de ciertas enfermedades), así como determinar su impacto sobre la mortalidad prematura”.

En la Discusión hemos escrito “Pese a lo anterior, nuestras estimaciones presentan una serie de limitaciones que son  comunes a las de otros estudios realizados sobre este tema8-10,12-14,21. Entre otras, se encuentran las derivadas de que los RR utilizados fueran estimados a partir de cohortes americanas y no españolas, de modo que pueden no ser del todo extrapolables.”
Por lo que respecta a “comparar resultados utilizando los RR originales y éstos más ajustados”, al calcular, para cada sexo, la MA empleando los RR ajustados sólo por edad, tal y como también hizo Thun et al en su estudio, obtuvimos que en el año 2006, en España, 65.950 personas fallecieron por el consumo de tabaco (49.237 hombres y 16.713 mujeres). La distribución de las mismas, a groso modo, fue la siguiente: 22.596 hombres y 3.303 mujeres fallecieron por neoplasias relacionadas con el consumo de tabaco; 15.743 hombres y 10.066 mujeres fallecieron por enfermedades cardiovasculares; 10.898 hombres y 3.344 mujeres fallecieron por enfermedades respiratorias. 

Es por ello que en la Discusión hemos escrito: “El motivo por el que decidimos utilizar RR ajustados por varios factores de confusión en la relación tabaco-mortalidad (y no sólo por edad como se hace clásicamente2,3,8,9,10-15), es que, tal y como señala Villar Álvarez30, la confusión ha de ser controlada cuando ésta es suficientemente importante, es decir, cuando el RR crudo difiere del ajustado en más del 10%, situación que Thun demostró para una serie de entidades tales como neoplasias del tracto aerodigestivo superior, cáncer de cérvix, enfermedad cerebrovascular o EPOC17. De esta forma, los resultados que aportamos presentan una gran validez, hecho que se ve corroborado cuando, al calcular la MA utilizando los RR ajustados exclusivamente por edad, tal y como hizo también Thun en su estudio17, obtuvimos que por el tabaco habían fallecido 65.950 personas (49.237 hombres y 16.713 mujeres), es decir, de haber utilizado los RR ajustados únicamente por edad, habríamos cometido un sesgo que conllevaría la  sobreestimación del número de muertes atribuidas al tabaco en un 11,19% (ya que habríamos afirmado que se habían producido 7.377 muertes más de las que realmente habían ocurrido por este hábito).”
4. Sugerencia del Revisor.

“Resultados. Llama la atención la importante MA del grupo de otras cardiopatías (30%), mucho más alta que en los hombres y muy diferente a la observada en el trabajo de Thun (10%). Hay alguna explicación? También en general parece que la MA en España es menor en Enfer cardiovasculares (¿?). Aunque están mencionados algunos de estos temas en la discusión no se avanza ninguna “posible explicación”. Tal vez el menor riesgo basal de los españoles para enfer isquemicas del corazón y otras enf cardiovasculares (¿??) 
Modificación efectuada por los autores.

En la Discusión hemos escrito “Un comentario específico debemos hacer para la MA por enfermedades cardiovasculares; en nuestro estudio, las Otras cardiopatías son responsables del 30,9% de la MA de las mujeres, la cual es mucho más alta que en los hombres (9,5% de la MA) y que las descritas en EEUU por Thun17 (11,38% de la MA en mujeres; 9,01% de la MA en hombres). Sin duda, el elevado número de muertes observadas por estas enfermedades en mujeres españolas, ha tenido un peso determinante a la hora de calcular la MA y los resultados correspondientes. En este contexto, consideramos que las diferencias pueden ser explicadas, al menos en parte, por las diferencias en las esperanzas de vida y el papel que el envejecimiento poblacional está teniendo en el incremento del número de muertes por estas entidades en las mujeres españolas; tal es así, que el 94,55% de las 27.730 muertes observadas por Otras cardiopatías en mujeres españolas se produjeron a la edad de 70 y más años, mientras que en varones se produjeron en el 81,22%18. 

No obstante, globalmente, la MA en España es menor en enfermedades cardiovasculares que las ocurridas en EEUU (las cuales justifican el 32,64% y el 42,40%17 de la MA en cada país), sobre todo por la diferente MA de la Cardiopatía isquémica (la cual explica el 23,75% de la MA en EEUU17 y el 9,27% de la MA en España); quizás, la posibilidad de que los españoles posean un menor riesgo basal para este tipo de enfermedades puede explicar este hallazgo.”
5. Sugerencia del Revisor.

“La tabla 5 y los comentarios relativos a la misma resultan confusos. Aunque en material y métodos parece claro que se parte de los APVP debidos al tabaquismo, cuando se llega al texto de la página 6 se habla de “total de APVP” y en la tabla 5 de “APVP atribuibles al tabaco”. Convendría ser uniformes. En este apartado podría ser interesante presentar el porcentaje de APVP atribuidos al tabaco para cada causa, como se hace con la mortalidad total. Es un resultado fundamental y más interpretable que la media de APVP.
Explicación y modificación efectuada por los autores.

Para evitar posibles confusiones sobre este aspecto, hemos escrito lo siguiente:
· En Material y Métodos hemos escrito “APVP: estiman para cada enfermedad relacionada con el consumo de tabaco, el número de años que se pierden al fallecer por cada una de las mismas.”

· En Resultados hemos escrito “El número de APVP atribuibles al consumo de tabaco fue de 211.251,8 años (Tabla 5), los cuales constituyeron el 21,54% del total de APVP de la población española de 35 y más años (ya que en España, en el año 2006, se produjeron 980.755 APVP; 687.943 en hombres y 292.812 en mujeres). Los APVP atribuibles al tabaco se distribuyeron en  176.765,3 años en varones y en 34.486,5 años en mujeres, los cuales justificaron, respectivamente, el 25,70% y el 11,78% del total de APVP en hombres y mujeres.”
· En la Discusión hemos escrito “Así, el cáncer de tráquea-bronquios-pulmón constituyó la principal causa de APVP atribuibles al consumo de tabaco por ser la que, de manera global, ocasionó mayor número de muertes atribuibles.”
· En la Tabla 5, en el Título, escribimos “Años Potenciales de Vida Perdidos (APVP) y Media de Años Potenciales de Vida Perdidos (MAPVP) atribuibles al consumo de tabaco por sexo y categoría diagnóstica en España en el año 2006.”
· En la Tabla 5, a pie de Tabla, escribimos “Porcentaje calculado sobre el total de AVPV atribuibles al consumo de tabaco según sexo.”

En su momento, en la Tabla 5 presentamos los APVP atribuibles al consumo de tabaco por sexo y categoría diagnóstica, escribiendo entre paréntesis el porcentaje que representan, para cada categoría diagnóstica y sexo, el número de APVP atribuibles al consumo de tabaco respecto del total de APVP atribuibles al consumo de tabaco. Esta presentación fue similar a la presentación de resultados que realizamos en la Tabla 4, donde escribimos entre paréntesis el porcentaje que representan, para cada categoría diagnóstica y sexo, el número de muertes atribuibles al consumo de tabaco respecto del total de muertes atribuibles al consumo de tabaco.
De todos modos, creemos entender, sobretodo viendo la Sugerencia 6, que el Revisor lo que también desea es que en el apartado Resultados mostremos el porcentaje que representan los APVP atribuibles al tabaco con respecto del total de APVP producidos por cualquier causa en la población española de edad igual o mayor a 35 años durante el año 2006, tal y como hicimos con la mortalidad, donde escribimos “El número de muertes atribuibles al consumo de tabaco fue de 58.573 (Tabla 4), las cuales representaron el 16,15% del total de fallecimientos producidos en la población española de edad igual o mayor a 35 años durante el año 2006 (en España, en dicho año, hubo 362.762 fallecidos; 188.088 hombres y 174.674 mujeres18). Según sexo, por el tabaco murieron 45.028 varones y 13.545 mujeres lo cual supuso, respectivamente, el 23,94% del total de fallecimientos en hombres y el 7,76% en mujeres.”

De este modo, en el apartado Resultados, hemos añadido: “El número de APVP atribuibles al consumo de tabaco fue de 211.251,8 años (Tabla 5), los cuales constituyeron el 21,54% del total de APVP de la población española de 35 y más años (ya que en España, en el año 2006, se produjeron 980.755 APVP; 687.943 en hombres y 292.812 en mujeres). Los APVP atribuibles al tabaco se distribuyeron en  176.765,3 años en varones y en 34.486,5 años en mujeres, los cuales justificaron, respectivamente, el 25,70% y el 11,78% del total de APVP en hombres y mujeres. 
De entre los APVP atribuibles al consumo de tabaco, al cáncer de tráquea-bronquios-pulmón correspondieron un 42,60% y a la cardiopatía isquémica un 17,00%. Por sexos, el cáncer de tráquea-bronquios-pulmón también fue la principal causa de APVP atribuibles al tabaco, al ser el responsable del 43,0% y 40,4% de tales años en varones y mujeres respectivamente.”

6. Sugerencia del Revisor.
“DISCUSIÓN. En el primer párrafo de la discusión parecería oportuno mostrar el porcentaje de muertes y de APVP atribuidos al tabaquismo en hombres y mujeres en el año 2006, que entiendo es el resultado fundamental del estudio.”

Modificación efectuada por los autores.

En el primer párrafo de la Discusión hemos escrito “El tabaquismo, en nuestro país, continua siendo un importante problema de salud pública tal como han demostrado nuestros hallazgos, donde el 23,94% de todas las muertes en varones y el 7,76% de todas las muertes en mujeres se atribuyeron a este hábito; del mismo modo, el 25,70% de todos los APVP en varones y el 11,78% en mujeres fueron atribuidos al consumo de tabaco.”
7. Sugerencia del Revisor.

 “Una limitación del estudio es que los RR fueron estimados en cohortes americanas”.

Modificación efectuada por los autores.

En la Discusión hemos escrito “Pese a lo anterior, nuestras estimaciones presentan una serie de limitaciones que son comunes a las de otros estudios realizados sobre este tema8-10,12-14,21. Entre otras, se encuentran las derivadas de que los RR utilizados fueran estimados a partir de cohortes americanas y no españolas, de modo que pueden no ser del todo extrapolables.”
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