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RESUMEN

Introduccidn: El ejercicio fisico intenso tiende a aumentar la apariciéon de especies
reactivas de oxigeno (ROS), moléculas reactivas y radicales libres. El dafio muscular
producido por este tipo de ejercicio, se caracteriza por una pérdida temporal en la
produccion de fuerza y con el dolor muscular de aparicién tardia (DOMS); que tienen un
impacto negativo en el rendimiento del ejercicio. Por esto que la suplementacién con
nutrientes antioxidantes y antiinflamatorios pueden tener un papel muy importante en
la recuperacidon muscular. Los compuestos polifendlicos (PP) se caracterizan por tener
multiples grupos hidroxilo (-OH) en su estructura molecular, lo que les confiere
propiedades antioxidantes al eliminar los radicales libres. Dentro de los alimentos ricos
en PP que se han estudiado hasta la fecha, puede decirse que POM ha mostrado tener
uno de los mayores potenciales para mejorar en la recuperacion muscular.

Objetivo: Evaluacion de forma critica de la literatura cientifica disponible sobre los
efectos de la suplementacion con granada, en cualquiera de sus formas farmacéuticas
(POMj o POMe) en atletas adultos masculinos.

Métodos: La presente revision sistematica se realizd siguiendo las directrices de los
Elementos de Informacidn Preferidos para Revisiones Sistematicas y los Metaanalisis
(PRISMA) (21), el modelo de preguntas PICOS (22) y la escala PEDro (13). La busqueda
se realizé en las bases de datos Scopus, Web of Science (WOS) y Medline (Pubmed)
desde la primera publicacién hasta el 1 de noviembre del 2023.

Resultados: de los 94 estudios identificados en la busqueda solo 7 cumplieron los
criterios establecidos y fueron incluidos en la revisidn sistematica. De forma general los
parametros de dafio muscular, marcadores bioquimicos y marcadores de inflamacion
disminuyeron de manera significativa (p < 0,05). Por otro lado, ciertos marcadores
bioquimicos y marcadores antioxidantes aumentaron de manera significativa (p < 0.05).
Conclusién: La suplementacién con malum granatum (granada) puede ayudar a la
recuperacion post-ejercicio al disminuir el dafio muscular, inflamacién y ciertos
parametros bioquimicos con también un aumento en la capacidad antioxidante
Palabras clave: granada, Punicagranatum, Granatum Punica, ejercicio, recuperacion y
suplementacion.
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1. INTRODUCCION

El ejercicio de alta intensidad tiende a aumentar la generacién de especies reactivas de
oxigeno (ROS), moléculas reactivas y radicales libres (1). El dafio muscular causado por este tipo
de ejercicio, se caracteriza por una pérdida temporal de la produccién de fuerza y dolor muscular
de aparicion tardia (DOMS). Tiene un impacto negativo en el rendimiento del entrenamiento (2).

El dafio muscular producido por el ejercicio (EIMD) es un proceso en el que existen dos
fases (2). La primera es que el dafio muscular inicial conlleva a la alteracion mecanica de los
sarcomeros y a la apariciéon del estrés oxidativo por un aumento en la produccién de ROS. Tras
esta fase inicial, se origina una respuesta inflamatoria con un dafio muscular secundario y un
proceso de remodelacién, provocando un retraso de la recuperacion completa de la funcion
muscular (3).

Es por esto que la suplementacién con nutrientes antioxidantes y antiinflamatorios
pueden tener un papel muy importante en la recuperacién, disminuyendo el estrés oxidativo, la
inflamacidn y el dolor muscular; mejorando asi la recuperacién de la fuerza (4), lo que seria
beneficioso para mejorar el rendimiento de las personas fisicamente activas.

1.1. ESTRATEGIAS NUTRICIONALES

Los tratamientos antiinflamatorios y antioxidantes, incluido ibuprofeno o
medicamentos antiinflamatorios no esteroideos (AINES), se han utilizado de forma perseverante
para reducir la inflamacion y DOMS (5). Por otra parte, debido a los problemas
gastrointestinales, cardiovasculares y renales (2); existe un interés creciente en la utilizacién de
estrategias dietéticas/nutricionales para bajar la inflamaciéon y promover la recuperacién
evitando asi este tipo de problemas.

Estas estrategias nutricionales se han centrado en la utilizacién de nutrientes naturales
con un alto contenido de compuestos fendlicos (6), los cuales tienen propiedades
antiinflamatorias y antioxidantes, que pueden ayudar a disminuir el dafio muscular, la
inflamacidn y el estrés oxidativo, ayudando a los deportistas a recuperarse lo mas rapido posible
(7). En condiciones normales, con una dieta equilibrada y variada de frutas y verduras seria mas
gue suficiente para mantener un equilibrio entre oxidantes y antioxidantes. El problema se
encuentra cuando se desarrolla deporte a alta intensidad donde se produce un aumento de
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moléculas oxidativas (8) (Figura 1).

Figura 1: Aumento de las moléculas oxidativas. Figura de creacion propia. Realizada por
CANVAS.

Los compuestos polifendlicos se caracterizan por la presencia de multiples grupos
hidroxilo (-OH) en su estructura molecular, lo cual les confieren propiedades antioxidantes al
eliminar los radicales libres o como agentes quelantes de hierro o cobre (8). Ademas, pueden



afectar a enzimas productoras de ROS, como la Nicotiamida-Adenina Dinucleotido fosfato
(NADPH) oxidasa y la xantina oxidasa; inhibiendo o reduciendo la actividad de estas enzimas (9).

La granada (Punica Granatum L.) (PG) es una fruta originaria de Asia occidental. En la
actualidad, su zumo se ha utilizado como suplemento debido a sus altos niveles de PP, acidos
organicos, flavonoides y antocianinas. Debido a sus propiedades antioxidantes vy
antiinflamatorias, encontramos un gran interés por su potencial para disminuir la pérdida de
fuerza y promover la pérdida de EIMD (3,10). Ademas, estos compuestos pueden ayudar a
proteger el cuerpo contra una variedad de enfermedades incluidas las enfermedades
cardiovasculares, el cdncer, mejora de la funcién cognitiva, diabetes y enfermedades
neurodegenerativas (11).

1.2.  FASES DE LA SUPLEMENTACION CON POM

Entre los alimentos ricos en PP (hasta fecha de hoy), el pomegranate (POM) se ha
destacado por su potencial para mejorar la recuperacion de la enfermedad inflamatoria
intestinal (EBD) (3,19).

Dentro de la suplementacion de PG, encontramos dos formas de hacerlo (Figura 2):

e Elzumo de granada (POM)j): es una bebida con un alto contenido en PP que puede variar
en funcién distintos factores como pueden ser la variedad de granada utilizada, el
proceso de extraccion y el grado de madurez de la fruta.

Se estima que un vaso de zumo de granada (250ml) puede contener alrededor de 150-
200g de PP en total (12).

e El extracto de granada (POMe): la dosis recomendada de granada suele ser de 500 a
1000 mg diarios, pero puede variar segln el fabricante y la forma de presentacidn. El
extracto debe estar estandarizado para contener al menos un 40% de 4cido eldgico y un
polifenol con propiedades antioxidates. El contenido exacto de PP puede cambiar segun
el proceso de extraccién y la forma de presentacion del extracto (11).

i
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Extracto de granada

ATt
Punica
Granatum L. \;' \
Zumo de granada
Figura 2: formas de suplementacion con POM. Figura de creacion propia por CANVAS.

2. JUSTIFICACION

A nivel deportivo todos buscan mejorar sus resultados con el mejor rendimiento fisico
posible. Cada vez es una practica mas popular entre las personas fisicamente activas la ayuda de
suplementos, los cuales estan al alcance de todos. Uno de estos suplementos es la Malum
Granatum o granada, una fruta rica en antioxidantes, PP y otros compuestos bioactivos que
pueden tener beneficios para la salud, incluyendo el rendimiento fisico, la recuperacion
muscular y la salud cardiovascular.



El fisioterapeuta busca la mejora del paciente ademas de poder resolver la patologia del
mismo. En muchas ocasiones para poder hacer completamente nuestro trabajo es necesario el
uso de competencias transversales, como lo son los suplementos, que nos ayudan a alcanzar el
objetivo final que tenemos con ellos; al igual que hemos visto a lo largo del grado con asignaturas
estudiadas como la fisiologia, bioquimica o farmacologia.

En las ultimas dos décadas el consumo de suplementos ha ido en auge es por ello, que
resulta de interés realizar una revisién sistematica sobre el tema para que los resultados
proporcionen informacion a los investigadores, y asi poder ayudar a que se disefien estudios
mas soélidos sobre los efectos de la suplementacion.

Los resultados también podrian ser validos para los profesionales de la salud, ayudando
a recomendar la suplementaciéon con granada de forma segura y eficaz a las personas
fisicamente activas.

3. OBIJETIVOS
3.1. OBIJETIVOS PRIMARIOS

Evaluacién critica de la literatura cientifica disponible sobre los efectos de Ia
suplementacién con granada, en cualquiera de sus formas farmacéuticas (POMj o POMe) en
atletas adultos masculinos.

3.2. OBIJETIVOS SECUNDARIOS
1. Valorar el dafio tisular tras la suplementacién con granada.

2. Determinar la eficacia de la suplementacidon con granada sobre diferentes pardmetros
bioquimicos.
3. Evaluar el impacto de la suplementacion con granada en el estatus antioxidante.

4. Examinar los posibles efectos negativos de la suplementacién con granada sobre la
inflamacién.

4. MATERIAL Y METODOS
4.1. ESTRATEGIAS DE BUSQUEDA

Para esta revision sistematica se aplicaron las pautas metodoldgicas especificas de los
lineamientos de Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta Analyses (PRISMA
(21)) y el modelo de preguntas PICOS (22) para la definicidn de los criterios de inclusion:

e P (Poblacion): “Atletas adultos sanos (en ausencia de enfermedades crdnicas)”.

e | (Intervencién): “Suplementacién con granada, en cualquiera de sus formas
farmacéuticas”.

|II

e C (Comparacion): mismas condiciones “grupo placebo y grupo contro

e O (Outcomes): dafio muscular (creatina quinasa (CK), dolor muscular de aparicién tardia
(DOMS), mioglobina (Mb)), marcadores bioquimicos (bilirrubina total (Thil), acido urico
(AU), metaloproteinasa 2 (MMP2), metaloproteinasa 9 (MMP9), selectina (sE-s)),
estatus antioxidante (catalasa (CAT), glutation peroxidasa (GPX), superdxido dismutasa



(SOD), malonhialdehido (MDA), carbonilos de proteinas (PC), ceruloplasmina (CP)),
marcadores de inflamacion (proteina C reactiva (PCR), interleuquina 6 (IL-6)); Study (S):
No hay criterio excluyente segln el tipo de estudio.

La busqueda bibliografica se realizé a través de las bases de datos SCOPUS, Web of
Science (WQOS), Medline (Pubmed) para estudios publicados desde el inicio de la base de datos
hasta el 1 de noviembre de 2023. Las palabras claves usadas en los titulos y resimenes fueron
“Pomegranate” OR “Punicagranatum” OR “Granatum, Punica” AND “Exercise” AND “Recovery”
AND “Supplementation”. Todos los estudios se recopilaron en una hoja de calculo Excel para
detectar posibles repeticiones, y se reviso la literatura existente para identificar metaanalisis y
revisiones sistematicas que pudieran haberse perdido durante la busqueda.

4.2. CRITERIOS DE SELECCION DE LOS ARTICULOS
Para la seleccion final de estudios, se aplicaron los siguientes criterios de inclusion:

1. Personas fisicamente activas adultas sanas sin de patologias agudas y/o crénicas
(excluyendo estudios en animales y/o in vitro).

2. Estudios que evaluaron el uso de suplementacion con granada en cualquiera de sus
formas farmacéuticas.

3. Estudios publicados desde el inicio del motor de busqueda, hasta el 1 de noviembre de
2023.

4. Estudios con informacién clara sobre la dosis y la duracién de la suplementacion con
granada.

5. Estudios que incluyeran informacidn en base a mis objetivos.

6. Estudios publicados en inglés o espaiiol que contengan una puntuacién igual o menor
que 7 en la escala PEDro (13).

4.3. EVALUACION DE LA CALIDAD METODOLOGICA

La calidad metodoldgica de los estudios seleccionados se evaluaron mediante la escala
PEDro (13), la cual esta formada por 11 items que evaluan si los criterios de eleccién fueron
especificos (item 1), los sujetos fueron asignados al azar a los grupos de intervencidn (item 2), la
asignacion de los participantes a los grupos fue oculta (item 3), los grupos fueron similares al
inicio en términos de caracteristicas mas importantes (item 4), todos los participantes fueron
cegados para la asignacion al grupo (item 5), todos los terapeutas que administraron la terapia
fueron cegados (item 6), todos los evaluadores que midieron al menos un resultado clave fueron
cegados (item 7), al menos el 85% de los participantes inicialmente asignados a los grupos
completaron el estudio (item 8), se presentaron resultados de todos los sujetos que recibieron
tratamiento (item 9), los resultados de comparaciones estadisticas entre grupos fueron
informados para al menos un resultado clave (item 10), el estudio proporciona medidas
puntuales y de variabilidad para al menos un resultado clave (item 11). Los 11 criterios permiten
respuesta de “Sl=1 punto” o “NO=0 puntos”. La escala de puntuacién se divide en 3 categorias
de calidad metodoldgica: pobre (<6 puntos); buena (de 6 a 8 puntos) y excelente (de 9 a 11
puntos).



5. RESULTADOS
5.1.  SELECCION DE ESTUDIOS

La busqueda de los articulos se realizd en las bases de datos de WQOS, Scopus y MedLine
(Pubmed). Se obtuvieron un total de 94 estudios. Se evaluaron 52 articulos que fueron valorados
por tema, titulo y resumen. De estos, 24 fueron eliminados por no estar relacionados con el
tema, 2 por tener una intervencién errénea y 2 por tener un disefio de estudio incorrecto. De
esta manera, se obtuvieron un total de 7 estudios (14-20) que pudieron ser incluidos en nuestra
revision sistematica (Figura 3).

[ Identificacion de estudios a través de bases de datos y registros ]
)
2
® Registros identificados de: . e
2 Estudios eliminados antes de
= Bases de datos (n = 94) .,
c seleccion:
3 WOS (n =26) L > Registros duplicados
- SCOPUS (n=52) 8" P
Eliminados (n=42)
PubMed (n=16)
e’/
— Registros examinados . .
L »| Registros excluidos
(n=52) (n=37)
:E Informes  solicitados para su Informes no recuperados
S recuperacién > (n=0)
& (n=15)
Estudios excluidos
Informes evaluados para determinar Disefio de estudio incorrecto
su elegibilidad (n=6)
(n=15) . | Intervencién equivocada
(n=2)
N’/
) i
8 Estudios incluidos en la revisién
°
5 (n=7)
%}
=
e’/

Figura 3. Diagrama de flujo que representa los procesos de identificacion y seleccion de estudios
pertinentes segun la declaracién PRISMA 2020 (21).

n: numero de muestra



5.2. EVALUACION CALIDAD METODOLOGICA

La calidad metodoldgica de los articulos fue evaluada mediante la escala PEDro (13)
(tabla 1) en la que se obtuvieron entre 7 y 9 puntos, siendo la calidad metodoldgica minima de
63,64% (16,18-20) y la maxima de 81,82% (14,15). De los siete estudios, dos de ellos (14,15)
alcanzaron una calidad de “excelente” y cinco (16-20) “buena”.

Tabla 1.Evaluacidn calidad metodoldgica segtin escala PEDro (13)
Referencias items Te % CM

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Ammar et al. 1 1 1 0 0 0O O 1 1 1 1 7 6364 B
(2016)

Ammaretal. 1 1 1 0 O O 0 1 1 1 1 7 63,64 B
(2017)

Fuster-Mufioz 1 1 0 0 1 1 1 o0 1 1 1 8 72,7 B
et al. (2016)

Mazanietal. 1 1 0 1 0 O O 1 1 1 1 7 6364 B
(2014)
Torregrosa- 11 1 0 0 0 O 1 1 1 1 7 63,64 B
Garcia et al.
(2019)
Trombold et 11 1 0 1 1 0 1 1 1 1 9 81,82 E
al. (2010)

Tromboldet 1 1 1 0 1 1 0 1 1 1 1 9 81,8 E
al. (2011)

Abreviaturas: T E = total de items cumplidos por estudio; E = Excelente; B = Buena; 1 = Criterio cumplido; O
= Criterio no cumplido; CM: calidad metodoldgica

5.3. CARACTERISTICAS DE LOS PARTICIPANTES

Los siete estudios incluidos en esta revisidén (14-20) nos dieron un nimero total de 125
participantes (todos ellos hombres). De estos, 18 fueron atletas de elite (18-19) y 107 atletas
amateur sin ninguna patologia diagnosticada (14-17,20). En dos estudios se utiliz6 como
suplementacién el POMe (14,20), y en los otros cinco estudios se optd por utilizar POMj (15-19).

En cuanto a las dosis utilizadas en el grupo de POM;j, los autores suplementaron con
diferentes dosis que van desde los 200ml/dia-750 ml/dia (15-19). Asi como en el grupo de POMe,
que van desde 750mg/dia (20) a 1000mg/dia (14). En un estudio (17) se administrd la dosis una
vez al dia, en cuatro estudios (14-16,20) la dosis fue dividida 2 veces al dia y en dos estudios
(18,19) se dividié 3 veces al dia. En el momento de la toma de la suplementacién, hay dos
articulos (14,15) que tienen un intervalo de 12 horas, en torno a la practica deportiva dos
articulos (18,19) pre-ejercicio, en otros dos la toma es post-ejercicio (16,17) y un solo estudio
gue era justo después de desayunar (20). Por ultimo, la duracién de la intervencién varié desde
2 dias (18,19), 9 dias (14), dos semanas (16), 15 dias (15,20) y 3 semanas (17). Todos estos
resultados estan reflejados en la tabla niumero 2.



Tabla 2.Caracteristicas de los participantes y de la suplementacidn utilizada.

Caracteristicas

Tipos

Estudio

Nivel de los
participantes

Atletas élite

2 Estudios (18-19)

Atletas amateurs

5 Estudios (14-17,20)

Formato de POMe 2 Estudios (14,20)
administracion POMj 5 Estudios (15-19)
POMe 750 mg/Dia 1 Estudio (20)
Dosis utilizadas 1000 mg/ dia 1 Estudio (14)
segun el formato 200 ml/dia 1 Estudio (17)
de administracion POM; 500 ml/dia (15,16)
750 ml/dia 2 Estudios (18,19)
1vezal dia 1 Estudio (17)

Dosis divididas en
el dia

2 veces al dia

4 Estudios (14-16,20)

3 veces al dia

2 Estudios (18,19)

Momento de
tomadela
suplementacion

Intervalo de 12h entre
tomas

2 Estudios (14,15)

Pre-ejercicio

2 Estudios (18,19)

Post-ejercicio

2 Estudios (16,17)

Después de desayunar

1 Estudio (20)

Duracion de la
intervencion

2 Dias

2 Estudios (18,19)

9 Dias 1 Estudio (14)
14 Dias 1 Estudio (16)
15 Dias 2 Estudios (15,20)

Abreviaturas: POMj = Zumo de granada; POMe: Extracto de granada; Ml: mililitro; Mg: miligramo.
5.4. MEDIDAS DE LOS RESULTADOS

La tabla 3 presenta un resumen de los 7 estudios incluidos en esta revisidn sistematica
(14-20). Esta tabla incluye informacién sobre los autores, afio de publicacién y pais, disefio del
estudio, caracteristicas de la poblacion segin nimero de participantes, nivel de actividad fisica,
sexo, edad, peso, altura y participantes que abandonaron, el protocolo de intervencién fisica y
suplementacion con granada (duracidn, dosis, y formato), las variables analizadas y resultados
de cada estudio.

5.4.1. Efectos de la suplementacidn en el daiio muscular

Tres estudios (14,15,18) encontraron que la suplementacién con granada reduce
significativamente (p<0.05) el DOMS en los participantes suplementados en comparacion con el
grupo control (GC). En tres articulos (14,18,20) se midieron los niveles de CK, y solo uno de ellos
(20) encontré diferencias significativas (p<0.05) entre el grupo intervencién (Gl) respecto al GC.

5.4.2. Efectos de la suplementacidon en parametros bioquimicos

Tres estudios (16,17,19) analizaron parametros bioquimicos totalmente distintos.
Ammar et al. (19) analizo la Thil y AU en la que encontrdé niveles significativamente mas altos (p
<0.05) en el grupo suplementado respecto al GC. Fuster-Mufioz et al. (17) midié los niveles de



sE-s, en los que no encontrd ninguna diferencia significativa entre el Gl y el GC. Por ultimo,
Mazani et al. (16) midié los niveles de MMP2 Y MPP9 en los que encontré una disminucién
estadisticamente significativa (p<0.05) entre el grupo suplementado respecto al GC.

5.4.3. Efectos de la suplementacion en el estatus antioxidante

Tres estudios (16,17,19) evaluaron el MDA, en la que en todos ellos mostraron que el
MDA disminuyo significativamente (p<0.05) en los participantes suplementados con POMj en
comparacion con el GC. Dos estudios (16,17) analizaron los niveles de CAT y GPX en la que
mostraron como la concentracién fue significativamente mayor (p<0.05) en el Gl a diferencia
con el GC. En el estudio de Mazani et al. (16) se midieron también los niveles de GPXy CP, en los
gue se mostré una disminucion significativa (p<0.05) en el grupo suplementado. En solo uno de
los estudios (17) se midieron los niveles de PC, en los que se mostré que disminuyd
significativamente (p<0.05) en el grupo suplementado respecto al GC.

5.4.4. Efectos de la suplementacidon en marcadores de inflamacién

Cuatro estudios (14,16,18,20) midieron la PCR, donde en tres de ellos (16,18,20)
encontraron los niveles de la misma significativamente mds bajos (p<0.05) en el grupo
suplementado que en le GC. En el cuarto estudio (14) no hubo cambios estadisticamente
significativos, al igual que con la IL-6 tampoco se vieron afectados por la suplementacion con
granada.



Tabla 3.Resumen de los estudios incluidos en esta revision sistematica.

Primer autor,
afo de la Diseno de » o » Variables Resultados
. ) Poblacién Intervencidn fisica y suplementacion )
publicaciény estudio analizadas Gl vs. GC
pais
9 ¢ levantadores de
elite de pesas IF: 1h/45 mins EH
) Edad (media *+ DS)
A t Doble ciego no 21+0,5an DOMS J DOMS
mmar e +
aleatorizado, ’ ‘anos IS: 2 dias (Ejerc. 32 dia) / POMj 3xdia (250ml)
al.,2016, Peso (media * DS) CK & CK
) controlado por
Tunez (18) 80+9,5kg . , PCR J PCR
placebo (PLA) i Contenido PP: 3840mg PP/dia+ 2560mg PP
Altura (media + DS) L
pre-ejercicio
175+8,1cm
Abandonos: 0
9 ¢ levantadores de
elite de pesas IF: 1h/45 mins EH
. Edad (media * DS) Thil M Thil
Doble ciego no , . , . ,
Ammar et aleatorizado 21 +1 afios IS: 2 dias (Ejerc. 32 dia) / POMj 3 x dia AU ™ AU
al., 2017, Tlnez trolad ' Peso (media + DS) (250ml) CAT N CAT
controlado
(19) PLA 80 + 10 kg GPX ™ GPX
or
P Contenido PP: 3840mg PP/dia+ 2560mg MDA MDA

Altura (media + DS)
175+ 0,08 cm
Abandonos: 0

PP/pre-ejercicio




31 o atletas de
Resistencia
8 (PLA)
6 (POM)
6 (POM|D) IF: ER 1h/3 veces a la semana
) Doble ciego, Edad (media + DS) , ‘ o
Fuster-Mufioz et aleatorizado 33,3 +9,0 afios IS: 21 dias / POMj post-ejercicio (200ml) SE-s &> sE-s
' (PLA) /Zumo de Granada Vitalgrana MDA 4 MDA

al., 2016, Espaia
controlado por .
(17) 35,2 + 8,5 afios PC 4 PC

PLA, tres brazos . .
(POM;) Contenido PP: 2200mg PP (POMj) y 1100mg
375+11,4 PP (POMD)
afios(POM|D)
Abandonos:
PLA: 2
POM;: 4
POM;D: 5

28 o atletas de

resistencia MMP2 4 MMP2
MMP9 MMP9
Doble ciego, 14(PLA)_ IF: EEC al 70% Fcmax v
, 14 (POM;j) CAT N CAT
Mazani et aleatorizado, Edad (media + DS GPX N GPX
azanie +
i controlado por ad (media ) IS: 14 dias / POMj (250ml) 2 x dia
al., 2014, Iran (16) 19.07 + 1.07 SoD 2 SOD
PLA, doble brazo 5 0s(POMi MDA 4 MDA
afios( i Contenido PP: No especificado
19.78 + 0.89 afios CP 4 CP
(PLA) PCR J PCR

Peso (media + DS)
68.28+9.18 kg
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(POM;)
72.50+7.84 kg (PLA)

30 o atletas de

resistencia
13 (PLA)
Ensayo cruzado,
. 13 (POMe) IF: SWEET+ IETE+ EEP
aleatorizado, )
. Edad (media = DS)
. doble ciego, ,
Torregrosa-Garcia 34.9 + 10,0 afios IS: 15 dias / POMe (375mg) POMANOX®
t al. 2019 controlado con b dia £ DS 5w di CK J CK
etal, X + x dia
. placebo, eso (media ) . o PCR 4 PCR
Espafia (20) . 74,8+ 11,3 kg Contenido PP: No especificado
equilibrado, con '
Altura (media % DS)
dos brazos . ,
175+ 10cm Periodo de lavado: 14 dias
Abandonos:
PLA: 2
POMe: 2
IF: 2 sets de 20 reps FEM.
16 o atletas de
Doble ciego istenci
clee resistencia IS: 9 dias (Ejerc.5¢ dia) POMe (500ml) 2 x
aleatorizado, Edad (media * DS) , CK < CK
Trombold et cruzado 24.2 +1,4 ai e DOMS \ DOMS
uz 2+
al.,2010, /4 anos POM Wonderful
controlado por  Peso (media + DS) PCR <> PCR
Texas (14)
PLA 73,2+1,7 kg IL-6 & IL-6

) Contenido de PP:1300mg PP/dia.
Altura (media + DS)

177,5+1,2cm
Abandonos: 0

Periodo de lavado: 14 dias
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17 tletas d
atietas de IF: 3 sets de 20 reps FEM + 6 sets de 10

resistencia reps (110% RM) EER
. Edad (media
Doble ciego DS
aleatorizado, ) IS: 15 dias (Ejerc.82 dia) / POMj (250ml) 2 x
Trombold et 21.9 + 2.4 afios ,
1,2011 cruzado dia + DS dia DOMS 1 DOMS
a .’ ’ -
controlado por eso (media ) POM Wonderful
Texas (15) 80,2+ 7,5 kg

PLA
Altura (media *

DS)
179,1+ 8,4 cm
Abandonos: 0

Contenido de PP: 1242mg de PP/dia

Periodo de lavado: 14 dias

N : Aumento estadisticamente significativo; <>: cambio sin significacion estadistica; {, :Disminucion estadisticamente significativa; o hombres; € mujeres; kg: kilos;
mg: miligramos; ml: mililitros; cm: centimetros; h: hora; mins: minutos; reps: repeticiones; sets: series; DS: desviacion estdndar; IF: intervencion fisica; IS: intervencion
suplementacion; Gl: grupo intervencion; GC: grupo control; Ejerc: ejercicio; PP: polifenoles; EH: entrenamiento halterofilia; ER: entrenamiento de resistencia; EEC:
ejercicio exhaustivo corriendo; SWEET: prueba de resistencia de onda cuadrada; IETE: prueba inicial de esfuerzo incremental hasta el agotamiento,; EEP: ejercicio
excéntrico posterior; FEM: flexion excéntrica mdxima; EER: Extensiones excéntricas de rodilla; RM: repeticion mdxima,; PCR: proteina c-reactiva; CP: ceruloplasmina;
IL-6: interleucina 6; Fcmdx: Frecuencia cardiaca mdxima,; CK: Creatina quinasa; POM;jD: suplementacion con granada diluida con agua; PC: carbonilos de proteinas;
MDA: malonhialdehido,; sE-S: selectina; CAT: catalasa; GPX: glutation peroxidasa; UA: dcido urico; Tbil: bilirrubina total; MMP2: metaloproteinasa 2; MMP9:
metaloproteinasa 9; SOD: superdxido dismutasa.
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6. DISCUSION

El objetivo de este estudio fue determinar la repercusion o efecto que tiene la
suplementacién con granada, en cualquiera de sus formas farmacéuticas (POMj o POMe) en
personas fisicamente activas adultas masculinos sanos sobre parametros de DOMS, marcadores
bioguimicos, estatus antioxidantes y de inflamacion. Se incluyeron siete estudios que
cumplieron con los criterios de inclusidn y exclusién, en los cuales participaron 125 personas
todos varones.

En su mayor parte, la suplementacion con granada puede ayudar a la recuperacién post-
ejercicio al disminuir el dafio muscular, la inflamacion y ciertos parametros bioquimicos con
también un aumento en la capacidad antioxidante.

6.1. SUPLEMENTACION CON GRANADA

La suplementacion con granada fue administrada con POMj (15-19) y POMe (14,20). Las
dosis de POM usadas son bastante diversas, yendo desde 200 ml/dia-750ml dia (15-19) en los
estudios que utilizan POMj, mientras que en los estudios que utilizan POMe van desde 750
mg/dia (20) a 1000 mg/dia (14). Ya que existe gran versatilidad a la hora de administras los
distintos suplementos usados en esta revision sistematica (POMjy POMe), se ha usado escogido
como informacidn principal el contenido de PP totales a lo largo del dia para poder estandarizar
los datos y obtener asi diferentes rangos de dosis. Es preciso destacar que en dos de los estudios
(16,20) no se especifica el contenido total de PP, pero si el formato y dosis de administracion
gue se llevo a cabo en los estudios. Segun el contenido en PP, conseguimos diferenciar varios
rangos: 1100mg PP/dia-1300mg PP/dia (14,15,17), 2200mg PP/dia (17), 3800-5000 mg PP/dia
(18,19).

La suplementacion con granda, rica en PP, podria tener efectos positivos sobre el flujo
sanguineo (23), la funcidn endotelial (24), proteccidon frente al estrés oxidativo (25) y la
inflamacion (24).

La evidencia cientifica respalda los efectos positivos de la suplementacion con PP, que
se encuentran en cantidades variables en los suplementos de granada (Tabla 3).

6.2. EFECTOS DE LA SUPLEMENTACION EN MARCADORES DE DANO MUSCULAR

Para comprender los efectos de la suplementacién con granada en la recuperacion
muscular, es fundamental evaluar los marcadores de dafio muscular como la CK y DOMS. En dos
estudios (14,18), los niveles de CK se mantuvieron iguales en el grupo suplementado, mientras
gue en uno de ellos (18) se observé una disminucion de DOMS lo que también se vio reflejado
en los marcadores de inflamacién. Por otro lado, en el estudio de Trombold et al. (14)
observaron que también hay una disminucion de DOMS, pero no hubo cambios en los
marcadores de inflamacidn, lo que sugiere que la dosis de PP administrada fue insuficiente o
gue el musculo se adapté a la intervencion fisica realizada.

En cambio, en el estudio de Torregrosa-Garcia et al. (20) se encontraron niveles mas
bajos de CK, lo que sugiere que la suplementacion con granada puede estar implicado en la
reduccion en el EIMD.

Los datos disponibles sugieren tres posibles hipdtesis para los resultados contradictorios
de los estudios sobre la suplementacion con PP:
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1. Diferencias interindividuales de nivel fisico en las muestras de los estudios.
2. Diferencias en el contenido de PP en la suplementacidn utilizada.
3. Laintervencion fisica no fue lo suficiente para producir mayor dafio muscular.

6.3. EFECTOS DE LA SUPLEMENTACION EN PARAMETROS BIOQUIMICOS Y ESTATUS
ANTIOXIDANTE

Los marcadores bioquimicos son indicadores de la capacidad antioxidante del
organismo, del estrés oxidativo y de los distintos aspectos fisioldgicos. Por ello, estan
estrechamente relacionados con el estatus antioxidante, que es la capacidad del organismo para
neutralizar los radicales libres (26,27,28).

En el estudio de Ammar et al. (17) encontramos niveles significativamente elevados de
Thil, AU, CAT y GPX, pero niveles bajos de MDA en el grupo suplementado respecto al GC, lo que
demostré que la suplementacion con granada aumenta los niveles de antioxidantes en el
organismo, lo que ayuda a proteger las células del dafio causado por estrés oxidativo,
produciendo un equilibrio redox saludable en el organismo. Segun Fuster-Mufioz et al. (17), en
los que los niveles de sE-s se mantienen significativamente iguales, MDA y PC bajan, lo que
indicarian efectos positivos respecto al estrés oxidativo y la peroxidacion lipidica, pero no
tendrian una relaciéon directa con marcadores de dafio celular (sE-s), aun asi, faltarian estudios
futuros en los que se investigue mads sobre este marcador. Por ultimo, en el estudio de Mazani
et al. (16) en los que encontramos niveles mas altos de CAT, GPX, SOD y mas bajos de MMP2,
MMP9, MDA y CP en lo que supondria una accién antioxidante y antiinflamatoria en el
organismo.

MMP2 y MMP9, son enzimas implicadas en la degradacién y la reestructuracién de la
matriz extracelular. En el caso del musculo dafado, las MMP participan en la respuesta
inflamatoria y el proceso de reparacion. Tanto un exceso, como una actividad insuficiente de las
Metaloproteinasas (MMPs) puede dificultar la reparacidn adecuada del tejido muscular. Por lo
gue es importante un equilibrio adecuado de la actividad (29).

Los resultados de este estudio apoyan el potencial antioxidante de la granada.
6.4. EFECTOS DE LA SUPLEMENTACION EN MARCADORES DE INFLAMACION.

La respuesta inflamatoria es una parte fundamental del proceso de reparacion y
recuperacion del tejido muscular después del ejercicio intenso o del dafio muscular inducido por
el ejercicio. Los marcadores de inflamacién, como la IL-6 y la PCR son indicadores importantes
para evaluar la respuesta inflamatoria por parte del organismo (30). Segun los datos obtenidos
por Ammar et al. (18) el descenso de DOMS puede ser consecuencia de la disminucion de la PCR.
En el estudio de Mazani et al. (16) al producirse la respuesta antioxidante e antiinflamatoria por
parte del GC, explicaria la disminucién de la PCR. Por ultimo, tal y como se indicé previamente
en el estudio de Trombold et al. (14) en el que los marcadores de inflamacidén se mantuvieron
sin ningln cambio (PCR e IL-6) pero si hubo un descenso en los niveles de DOMS podria deberse
a la dosis y duracion de la suplementacion o caracteristicas individuales de los participantes.

6.5. LIMITACIONES

Se reconocen ciertas limitaciones en la presente revision sistematica:
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1. Lagran heterogeneidad entre los diferentes disefios de estudios analizados, tanto en el
formato y tiempo de suplementacién, contenido en PP, intervencion fisica.

2. Eltamafio muestral es pequefio en la mayoria de los estudios, por lo que lleva un poder
estadistico bajo.

3. En algunos estudios se analizé la influencia de la suplementacidon en sesiones de
entrenamiento habituales, mientras en otros se analizd en la recuperacién de un
ejercicio extremadamente intenso.

6.6. FUTURAS VIAS DE INVESTIGACION

Las limitaciones de los estudios actuales sugieren la necesidad de futuras investigaciones
gue controlen los grupos de estudio, las variables de suplementacion (dosis, dias, formato,
contenido en PP etc.), aumenten el tamafio muestral y exploren posibles diferencias entre
deportes.

6.7.  APLICACIONES PRACTICAS

La siguiente revisidn podria ser de interés tanto para médicos deportivos, nutricionistas
y entrenadores que busquen una mejora en la capacidad antioxidante y recuperaciéon post-
ejercicio de sus deportistas; lo que se traduciria en una mejora del rendimiento al poder
recuperarse antes que el resto. Dosis desde 1000mg de PP parece ser suficiente para que se
produzcan mejoras en muchos parametros para la recuperacién segin Trombold et al. (14), lo
que faltaria por definir qué dosis es la mas 6ptima de PP.

7. CONCLUSIONES

e La suplementacion con malum granatum es efectiva para promover la recuperacién
después de EIMD.

e Lasuplementacion con malum granatum es muy efectiva para reducir el estrés oxidativo
y los marcadores de inflamacién.

e Lasuplementacion con malum granatum es mas efectiva en los protocolos que se utiliza
dias antes de producir el daifio muscular y finaliza algunos dias después.

e El contenido de polifenoles varia mucho dependiendo de la marca o el formato de
administracién. Por lo que seria conveniente en investigaciones futuras homogenizar y
estudiar el contenido de polifenoles de los suplementos utilizados.
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